
HAL Id: tel-00841613
https://theses.hal.science/tel-00841613

Submitted on 5 Jul 2013

HAL is a multi-disciplinary open access
archive for the deposit and dissemination of sci-
entific research documents, whether they are pub-
lished or not. The documents may come from
teaching and research institutions in France or
abroad, or from public or private research centers.

L’archive ouverte pluridisciplinaire HAL, est
destinée au dépôt et à la diffusion de documents
scientifiques de niveau recherche, publiés ou non,
émanant des établissements d’enseignement et de
recherche français ou étrangers, des laboratoires
publics ou privés.

Approche épidémiologique du rôle des acides gras sur le
vieillissement cutané dans le cadre de l’étude

SU.VI.MAX
Julie Latreille

To cite this version:
Julie Latreille. Approche épidémiologique du rôle des acides gras sur le vieillissement cutané dans
le cadre de l’étude SU.VI.MAX. Médecine humaine et pathologie. Conservatoire national des arts et
metiers - CNAM, 2013. Français. �NNT : 2013CNAM0866�. �tel-00841613�

https://theses.hal.science/tel-00841613
https://hal.archives-ouvertes.fr


 1 

 

 

CONSERVATOIRE NATIONAL DES ARTS ET METIERS 

ECOLE DOCTORALE ED 415 

UNITÉ de RECHERCHE en ÉPIDÉMIOLOGIE NUTRITIONNELLE 

INSERM UMR 557 
 

THÈSE  présentée par : 

Julie Latreille 
 

soutenue le : 13 juin 2013  
 
 

pour obtenir le grade de : Docteur du Conservatoire National des Arts et Métie rs  

Discipline/ Spécialité : Épidémiologie spécialité nutrition 

 

Approche épidémiologique du rôle des acides gras sur 
le vieillissement cutané dans le cadre de l’étude 

SU.VI.MAX  
 

THÈSE co-dirigée par : 
HERCBERG Serge  Professeur, Directeur de recherche INSERM U557, INRA U1125, 
 CNAM; Université Paris13,  Centre de Recherche en Nutrition Humaine 
 d'Ile-de-France 
EZZEDINE Khaled  Docteur, Université Bordeaux Segalen et INSERM U557,  

 Université Paris 13, Bobigny 
 
RAPPORTEURS : 

BRIANÇON Serge  Professeur, Ecole de Santé Publique, Faculté de  médecine, Nancy  
 Université 
SOUFIR Nadem  Professeur, Département de Génétique, Hôpital Bichat 
 
 

JURY : 
SAPORTA Gilbert  Professeur, Conservatoire National des Arts et Métiers 
ZAGURY Jean-François Professeur, Conservatoire National des Arts et Métiers 
GUINOT Christiane Docteur, Université François Rabelais de Tours  
MALVY Denis  Professeur, Université Bordeaux Segalen 
 



 2 

 
 
     A mes amis, à ma famille, 



 3 

Remerciements 
 

Mes remerciements vont au Professeur Serge Hercberg et Docteur Khaled Ezzedine qui ont 

co-dirigé la thèse, pour la confiance, les conseils et le soutien qu’ils ont bien voulu 

m’apporter. 

Aux professeurs Serge Briançon et Nadem Soufir qui m’ont fait l’honneur d’accepter d’être 

les rapporteurs de ce travail. 

Aux Professeurs Gilbert Saporta et Jean-François Zagury qui m’ont fait l’honneur de faire 

partie de mon jury. 

Au Docteur Christiane Guinot pour ses encouragements et les précieux enseignements qu’elle 

a su me dispenser tout au long de ces années.  

Au Professeur Denis Malvy pour son aide et le temps qu’il a su m’accorder.  

A toute l’équipe SU.VI.MAX et plus particulièrement à Madame Nathalie Arnault, Monsieur 

Gwenael Monot et au Docteur Emmanuelle Kesse pour leur disponibilité, leur gentillesse et 

leur contribution à ce travail. 

A toute l’équipe du CE.R.I.E.S. pour leur soutien et leurs encouragements de tous les jours, et 

plus particulièrement à madame Emmanuelle Mauger et mademoiselle Anne Bernard. 

Enfin, mes pensées vont à ma famille, mes parents qui m’ont permis de réaliser mes études, 

Anne qui m’a soutenue au quotidien ainsi que sa famille. 

 

 



 4 

Résumé 
 

 De nombreuses études ont été menées ces dernières années cherchant à mettre en 

évidence l’éventuel effet protecteur de différents micronutriments issus de l’alimentation sur 

le vieillissement cutané, et plus particulièrement leur effet photoprotecteur. Mais, bien que la 

peau soit chez l’homme un des principaux lieux de stockage de graisses, jusqu’à présent peu 

d’attention a été portée au rôle possible des lipides. 

 L’objectif de cette thèse était d’étudier le lien entre l’apport alimentaire en acides gras 

et le photo-vieillissement cutané au niveau du visage, chez une population d’hommes et de 

femmes de la cohorte SU.VI.MAX, âgés entre 45 et 60 ans à l’inclusion dans la cohorte. La 

sévérité du photo-vieillissement a été appréciée au cours de l’examen clinique d’inclusion à 

l’aide d’une échelle photographique validée à 6 niveaux. L’apport alimentaire en acides gras a 

été, quant à lui, estimé à partir de 10 questionnaires récupérant les données alimentaires sur 

une période de 24 heures (enregistrements 24 heures) qui ont été renseignés au cours des 2 

ans et demi qui ont suivi l’inclusion. 

 Le lien entre la sévérité du photo-vieillissement et les apports en acides gras mono-

insaturés (AGMI) a été tout d’abord étudié, et a fait l’objet d’une première publication dans la 

revue PLoS ONE. Puis, le lien entre la sévérité du photo-vieillissement et les acides gras 

polyinsaturés (AGPI) n-3 a été étudié, et ce travail est actuellement soumis pour publication 

dans le Journal of Dermatological Science.    

 Les analyses ont été réalisées globalement et par aliments sources pour chacun des 

sexes. Chez les hommes et les femmes, une association inverse a été trouvée entre les apports 

en AGMI provenant des huiles végétales, en particulier l’huile d’olive, et la sévérité du photo-

vieillissement.  Par contre, aucun lien n’a été mis en évidence entre le photo-vieillissement et 

les apports provenant des sources animales (produits laitiers, viandes ou charcuteries).  

 Lors de l’étude des AGPI n-3, une association inverse a été mise en évidence chez les 

hommes entre la sévérité du photo-vieillissement et l’apport en acide �-linolénique (ALA, 

C18:3 n-3). Chez les femmes, une association inverse a été trouvée avec l’apport en acide 

eicosapentaénoïque (EPA, C20:5 n-3). L’analyse, réalisée selon les sources d’ALA, a permis 

également de montrer chez les hommes une association inverse entre la sévérité du photo-

vieillissement et les apports en ALA des huiles végétales et des fruits et légumes. Chez les 
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femmes, une tendance inverse a été uniquement mise en évidence avec les ALA des huiles 

végétales. Par contre, aucun lien n’a été trouvé avec les apports en ALA des produits laitiers. 

Ces résultats mettent en avant le rôle potentiel photoprotecteur de l’huile d’olive et des AGPI 

n-3 sur le vieillissement cutané. Ils contribuent à soutenir les recommandations en faveur d’un 

régime riche en huile d’olive et en AGPI n-3, comme le régime méditerranéen. Des travaux de 

recherche complémentaires devraient maintenant être menés afin d’étudier le rôle éventuel 

des composants mineurs de l’huile d’olive, tels que les polyphénols, sur le vieillissement 

cutané. 

Mots-clés : Epidémiologie, photo-vieillissement, acides gras, nutrition.  
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Résumé en anglais 
 

 Over the last years, number of studies were conducted to highlight the possible 

protection of micronutrients from diet on skin aging, and in particular photoprotection. Skin is 

a major fat storage organ in humans, however the role of lipids intakes has been very few 

investigated.  

 The aim of this thesis was to investigate the association between the risk of facial 

severe photoaging and the intake of fatty acids in a population of men and women from the 

SU.VI.MAX cohort, aged between 45 and 60 years old at inclusion. Severity of facial skin 

photoaging was graded during a clinical examination at baseline using a 6-grade validated 

scale illustrated by photographs. Dietary fatty acids intakes were estimated through ten 

questionnaires on diet over the past 24-hour period (24-h diet records) completed during the 

first 2.5 years of the follow-up period. 

 The association between the risk of severe photoaging and monounsaturated fatty 

acids (MUFA) intakes has been first investigated and is already published in PLoS ONE 

journal. Then, the association between the risk of severe photoaging and n-3 polyunsaturated 

fatty acids (n-3 PUFAs) has been studied and this work is currently submitted for publication 

in the Journal of Dermatological Science.  

 The analyses have been performed globally and by food sources for each sexe. In both 

genders, an inverse association was found between intakes of MUFA from vegetable oil, in 

particular olive oil, and the severity of photoaging. Whereas no association was found with 

intake of monounsaturated fatty acids from animal sources, whether from dairy products, 

meat or processed meat.  

Concerning n-3 PUFAs, severe photoaging was inversely associated with higher 

intake of α-linolenic acid (ALA, C18:3 n-3) in men and higher intake of eicosapentaenoic 

acid (EPA, C20:5 n-3) in women. When considering the different food sources of ALA, an 

inverse association was revealed in men between severe photoaging and ALA from vegetable 

oil, as well as with ALA from fruits and vegetable, whereas no association was highlighted 

with ALA from dairy products. In women, ALA from vegetable oil tended also to be 

inversely linked to photoaging severity.  
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These findings support the possible photoprotection effect of olive oil and n-3 PUFAs. 

They help to support recommendations for a diet rich in olive oil and n-3 PUFAs such as the 

Mediterranean diet. Further research should be now conducted to investigate the possible role 

of minor components of olive oil, such as polyphenols, on skin aging. 

 

Key-words: Epidemiology, photoaging, fatty acids, diet  
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1. Introduction générale et objectifs 
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1.1 Peau et vieillissement cutané 

1.1.1 Structure et fonction de la peau 

La peau est l’organe qui est le plus lourd et le plus étendu de l’organisme avec une surface de 

± 2 m² et un poids variant entre 4,5 et 5 kg. C’est une enveloppe qui protège l’individu et se 

compose de trois tissus superposés : l'épiderme (tissu supérieur), le derme (tissu 

intermédiaire) et l'hypoderme (tissu le plus profond) (Figure 1) (Dubus et Vergier, 2000 ; 

Melissopoulos et Levacher, 1998). La peau contient également différentes annexes qui 

participent à l’homéostasie, dont les poils, les glandes sébacées et sudoripares. 

Figure 1. Représentation schématique d'une coupe de peau (tirée de 

http://www.esthetique.qc.ca/services_fr/peau/schema_peau.html) 

 
 

1.1.1.1 Epiderme 

L’épiderme est constitué de 4 ou 5 couches superposées selon la localisation qui vont de la 

couche cornée (la couche supérieure) à la couche basale (la couche la plus profonde en 

contact avec la jonction dermo-épidermique). Quatre types de cellules se trouvent dans 

l’épiderme : les kératinocytes, les mélanocytes, les cellules de Langerhans et les cellules de 

Merkel (Figure 2).  
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Figure 2. Epiderme (tirée de http://biologiedelapeau.fr) 

 
 

Les kératinocytes, qui représentent 90% des cellules de l’épiderme, sont présents dans toutes 

les couches : de la couche basale, zone de multiplication de ces cellules, aux couches les plus 

superficielles. Les kératinocytes migrent progressivement vers la surface, ce phénomène étant 

accompagné d’une modification de leur composition pour aboutir à la couche cornée 

(Figure 3). En surface, les cellules de la couche cornée perdent leur adhérence puis tombent 

(phénomène de desquamation). 

Figure 3. Différentiation progressive des kératinocytes (tirée de Mazière, 1997) 
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Les mélanocytes qui représentent environ 1% des cellules de l’épiderme sont uniquement 

situés dans la couche basale. Ces cellules de grande taille présentent de nombreux 

prolongements (dendrites) qui sont en contact avec les kératinocytes de leur voisinage. Elles 

fabriquent de la mélanine sous la forme de petits grains (les mélanosomes) qui migrent dans 

les dendrites et pénètrent dans les kératinocytes. La qualité et la quantité de mélanine produite 

dépendent de facteurs génétiques individuels. Il y a deux types de mélanine, la phaeomélanine 

et l’eumélanine et c’est le ratio entre ces deux types de mélanines qui détermine la couleur de 

la peau. L’eumélanine est le dispositif le plus efficace pour protéger du rayonnement solaire. 

En effet, les rayons ultraviolets entraînent une augmentation de la production de l’eumélanine 

qui ira jouer un rôle de parasol en protégeant les noyaux des kératinocytes (phénomène du 

bronzage) (Rees, 2003). 

Les cellules de Langerhans, qui constituent 2 à 7% de la population cellulaire épidermique, 

sont présentes dans toutes les couches de l’épiderme et forment un réseau de cellules étoilées 

reliées entre elles et ayant la capacité de capter toute substance étrangère. Elles jouent un rôle 

dans l’inflammation cutanée et ont un rôle primordial dans l’immunité cutanée.  

Enfin, les cellules de Merkel, ont une fonction neuro-endocrine. Elles exercent un rôle 

mécano-récepteur et sont localisées au niveau de la couche basale au contact des terminaisons 

nerveuses. 

Outre les cellules, l’épiderme est composé également de lipides, à la fois des lipides de 

surface qui forment le film hydrolipidique et des lipides dits intra-épidermiques. Les glandes 

sébacées synthétisent les lipides de surface qui sont ensuite excrétés dans le sébum. Ces 

lipides se composent essentiellement de squalène (15%), de cire (25%) et de triglycérides 

(60%). Les lipides intra-épidermiques sont synthétisés par les kératinocytes. Ils sont 

composés de céramides (50%), de cholestérol (25%) et d’acides gras libres (25%). La 

synthèse de ces lipides a lieu au moment de la formation de la couche cornée. Dans les 

couches épineuses et granuleuses, les corps lamellaires (ou corps d’Odland), petits organites 

sécrétoires (0,2 à 0,3 µm) issus de l’appareil de Golgi apparaissent (Figures 3 et 4). Ils 

contiennent à la fois les précurseurs lipidiques des lipides de la couche cornée et les enzymes 

utiles à leur conversion. Lors du passage de la couche granuleuse à la couche cornée, les corps 

lamellaires migrent jusqu’à la membrane plasmique des kératinoyctes, où ils fusionnent avec 

la membrane et déversent leur contenu dans l’espace intercellulaire. Après sécrétion, les 

précurseurs lipidiques sont modifiés et s’organisent en lamellae qui remplissent les espaces 
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inter-cornéocytaires. La membrane lamellaire intercellulaire ainsi constituée est, 

contrairement à la plupart des membranes biologiques, dépourvues de phospholipides. Au 

cours de la différentiation des kératinocytes, de la couche la plus profonde (couche basale) 

vers la couche supérieure (couche cornée), la composition lipidique change. En effet, la 

couche basale est riche en phospholipides et pauvre en céramide alors que la couche cornée 

est pauvre en phospholipides et riche en céramides, acides gras libres et stérols (Elias, 1983).  

L’épiderme a essentiellement une fonction de protection de l’organisme : protections 

mécanique, antimicrobienne, fonction immunitaire, protection contre les rayonnements 

ultraviolets (UV) (photoprotection) et protection thermique. Il a également une fonction 

métabolique et endocrine. En effet, la peau sous l’action des ultraviolets B (UVB) synthétise 

la vitamine D3 dans la partie profonde de l’épiderme.  

 

Figure 4. Mécanisme de formation des lamelles lipidiques extra-cornéocytaires (tirée de 

Feingold, 2007) 
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1.1.1.2 Derme 

Le derme est un tissu conjonctif de soutien. Il est divisé en deux parties, le derme papillaire ou 

superficiel, qui représente un cinquième du derme, et le derme réticulaire ou profond qui 

représente les quatre cinquièmes du derme.  

Le derme est composé de fibroblastes, cellules qui ont pour rôle de synthétiser le collagène, 

l’élastine, la substance fondamentale et les glycoprotéines. L’ensemble va former la matrice 

extracellulaire du derme qui permettra d’absorber les forces de tensions. Le derme possède 

également des cellules migratrices qui participent à la défense de l’organisme dont les 

leucocytes, les mastocytes et les macrophages. De plus, on retrouve dans le derme des 

vaisseaux de petit diamètre, des nerfs « libres » et des nerfs reliés à différents corpuscules 

sensoriels. Il contient également les annexes : poils, glandes sébacées et sudoripares. 

Le derme a une fonction de soutien, il supporte l’épiderme. Il a également une fonction 

métabolique (et nutritionnelle) grâce à son réseau vasculaire et lymphatique. Le réseau 

sanguin lui permet également de réguler la température corporelle. Le derme est comme 

l’épiderme impliqué dans les mécanismes de défense (leucocytes, mastocytes et macrophages) 

et de réparation. Enfin, il assure une fonction sensorielle grâce à ses fibres nerveuses et ses 

récepteurs sensoriels. 

1.1.1.3 Hypoderme 

L’hypoderme, ou tissu adipeux blanc, est rattaché à la partie profonde du derme par des 

expansions de fibres de collagène et d'élastine qui forment des cloisons entre les lobules 

adipeux. Ces cloisons se fixent en profondeur aux membranes fibreuses qui entourent les 

muscles (aponévrose) et les os (périoste). Ces cloisons autorisent le passage des fibres 

nerveuses et des vaisseaux sanguins. Les lobules sont remplis d’adipocytes, des cellules 

adipeuses dérivées des fibroblastes. Ces cellules sont spécialisées dans l’accumulation et le 

stockage des graisses. Le tissu adipeux cutané correspond environ à 85% de notre graisse 

corporelle totale. La distribution du tissu adipeux est clairement différente selon les sexes. 

Chez les hommes, le tissu adipeux a tendance à s’accumuler dans la partie haute du corps, au 

dessus de la ceinture, au niveau du ventre et des épaules (répartition androïde). Chez les 

femmes, le tissu adipeux a tendance à s’accumuler dans la partie inférieure, sous ombilicale, 

au niveau des cuisses, des hanches et des fesses (répartition gynoïde). 
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L’hypoderme a une fonction mécanique, il amortit les chocs et permet également de lutter 

contre le froid. Enfin, l’hypoderme joue le rôle de réserve énergétique. Les graisses contenues 

dans les adipocytes, peuvent être remises en circulation, via la voie veineuse, lors d'un effort 

intense ou lors d'une déficience en apport énergétique.  

 

1.1.2 Vieillissement de la peau 

Le vieillissement cutané est un processus complexe multifactoriel qui résulte principalement 

de deux phénomènes : le vieillissement intrinsèque qui concerne l’ensemble du tégument et le 

vieillissement extrinsèque dû aux facteurs environnementaux et comportementaux (Boisnic et 

Branchet, 2000 ; Fischer et al., 2002 ; Yaar et Gilchrest, 2007).  

1.1.2.1 Vieillissement intrinsèque 

Le vieillissement intrinsèque ou chronologique est inéluctable et peut être considéré comme 

génétiquement déterminé. Il résulte d’un déséquilibre entre les dommages cellulaires et les 

mécanismes de défense cellulaire, et aboutit à des modifications de la structure et de la 

fonction de la peau (Boisnic et Branchet, 2000 ; Passeron et Ortonne, 2003). Ainsi, au cours 

du vieillissement une diminution du nombre de mélanocytes fonctionnels et de cellules de 

Langerhans dans l’épiderme est observée. La jonction dermo-épidermique est également 

modifiée. Les crêtes épidermiques s’aplatissent diminuant ainsi les zones de contact entre 

l’épiderme et le derme. Les échanges de nutriments et de métabolites entre les deux couches 

sont ainsi réduits. Le derme s’atrophie également, le nombre de fibres de collagène 

s’amoindrit et les fibres deviennent plus épaisses et désorganisées. Les fibres élastiques sont 

également altérées dans le derme papillaire, l’épaisseur des vaisseaux est réduite et la 

vascularisation du derme papillaire diminuée. De nombreuses modifications visuelles de la 

peau sont ainsi engendrées, telles que l’apparition de rides, de relâchement cutané, de 

sécheresse cutanée, de pâleur de la peau, l’apparition de kératose séborrhéique ou encore de 

taches rubis. 

1.1.2.2 Photo-vieillissement cutané 

Parmi les différents facteurs responsables du vieillissement cutané extrinsèque, l’exposition 

aux radiations UV en est le principal, on parle alors de photo-vieillissement cutané. Les 
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radiations UV vont être à l’origine d’une forte production d’espèces réactives de l’oxygène 

(ERO) qui mettra à mal les défenses antioxydantes de la peau (Rabe et al., 2006 ; Yaar et 

Gilchrest, 2007 ; Sage et al., 2012). En effet, le rayonnement UVB, très énergétique pénètre 

au niveau de l’épiderme où il induit directement des dommages ADN (dimères cyclobutane et 

les photoproduits 6-4) dans les kératinocytes et les mélanocytes. Le rayonnement UVA, bien 

que moins énergétique, est reconnu pour être également fortement impliqué dans le photo-

vieillissement. Il pénètre plus profondément que les UVB dans la peau et peut atteindre le 

derme profond et le tissu sous cutané (Figure 5). 

Figure 5. Couches de la peau atteintes par les UV en fonction de leur longueur d’onde 
(tirée de Goralczyk et Wertz, 2009).  

 

 

Les UVA sont très faiblement absorbés par l’ADN mais excitent d’autres chromophores 

endogènes (NADP/NADPH, coenzymes flaviniques, noyau porphyrinique) jouant un rôle de 

photosensibilisateurs et générant ainsi la production d’ERO (principalement l’oxygène 

singulet 1O2) qui endommage l’ADN (dimères cyclobutane, 8-oxo-déoxyguanosine), les 

lipides et les protéines (Sage et al., 2012). Les radiations UV (A et B) sont donc à l’origine 

d’une surproduction d’ERO qui provoque également une réponse inflammatoire de la peau et 

une immunosuppression. Ces différentes manifestations augmentent l’expression de 
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métalloprotéinases (MMP) qui dégradent les macromolécules de la matrice extra-cellulaire 

(collagène, élastine…) via l’activation des facteurs de transcription AP-1 et NF-κB et 

l’inactivation de récepteurs aux rétinoïdes (Figure 6). Ces différentes altérations sont à 

l’origine du photo-vieillissement. 

Figure 6. Effets des UV sur les kératinocytes et les fibroblastes (tirée de Rabe et al., 2006). 
Les UV induisent des espèces réactives de l’oxygène (ROS) qui peuvent endommager l’ADN 
(�) ou inhiber la tyrosine phosphatase entraînant une cascade intracellulaire qui active le 
complexe de transcription Activator protein 1 (AP-1). Les UV peuvent également directement 
activer la protéine c-Jun, et peuvent induire une diminution des récepteurs nucléaires aux 
rétinoïdes et donc de l’acide rétinoïque (RA) qui agit de façon antagoniste sur le facteur de 
transcription AP-1. Les UV peuvent également produire directement des mutations de l’ADN 
( �), une activation du facteur de transcription NF-κB et une diminution de l’activité des 
récepteurs TGF-β qui influent sur la production de cytokine inflammatoire et sur la formation 
du collagène. Abréviation : métalloprotéinases (MMP). 
 

 

 

Le photo-vieillissement se superpose alors au vieillissement intrinsèque et engendre lui aussi 

des modifications de l’épiderme et du derme et accélére le vieillissement. L’épiderme devient 

irrégulier, parfois atrophié, parfois hyperplasique. Le nombre de cellules de Langerhans 

diminue tandis que le nombre de mélanocytes hyperplasiques augmente. Le tissu conjonctif 
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dermique est altéré. La microvascularisation est détériorée : perte des plexus papillaires avec 

aplatissement des crêtes papillaires, et également dilation et élargissement des vaisseaux dans 

le derme papillaire et le derme moyen. Le collagène diminue et le tissu élastique dystrophique 

s’accumule. Le photo-vieillissement cutané se caractérise alors par une peau plus épaisse 

(élastose solaire), rugueuse, jaunâtre et hyperlaxe. Des ridules, puis des rides profondes 

apparaissent, des télangiectasies (reflet des altérations vasculaires au niveau du derme), des 

taches pigmentaires encore appelées lentigines (témoins des altérations des mélanocytes), une 

hyperplasie sébacée constituée de multiples papules jaunes, molles, ombiliquées en leur 

centre, ainsi que de kératoses actiniques, considérées comme des lésions précancéreuses. 

 

1.2 Acides gras : sources et métabolisme 

1.2.1 Nomenclature des acides gras 

Les acides gras font partie de la grande famille des lipides (Fahy et al., 2005), ils sont formés 

d’une chaîne hydrocarbonée avec un groupement carboxyle (COOH) à une extrémité et un 

groupement méthyle (CH3) à l’autre extrémité (Guesnet et al., 2005) (Figure 7). Ils sont 

insaturés ou saturés selon qu’ils contiennent (AGI) ou pas (AGS) des doubles liaisons. Ils 

peuvent également, lorsqu’ils possèdent des doubles liaisons, présenter des configurations en 

cis ou trans. A l’état naturel, la majorité des acides gras ont la configuration cis. Différentes 

nomenclatures existent, les nutritionnistes utilisent la nomenclature qui indique la longueur de 

leur chaîne carbonée, l’absence ou la présence de doubles liaisons qui reflète la réactivité 

biochimique, et l’appartenance à la famille (position de la première double liaison par rapport 

au groupement méthyle terminal). Parmi les AGI, on trouve les acides gras monoinsaturés 

(AGMI) qui ne présentent qu’une seule double liaison et les acides gras polyinsaturés (AGPI) 

qui présentent plusieurs doubles liaisons. Parmi les AGPI, il existe deux familles d’AG 

nommées famille des oméga-3 ou n-3 et famille des oméga-6 ou n-6. Les précurseurs de la 

famille des oméga-3 et oméga-6 sont respectivement l’acide α-linolénique (ALA, C18:3 n-3) 

et l’acide linoléique (LA, C18:2 n-6). Ces précurseurs peuvent être allongés et désaturés en 

leurs dérivés à longue chaîne en particulier : l’acide arachidonique (AA, C20:4 n-6), l’acide 
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eicosapentaénoïque (EPA, C20:5 n-3), l’acide docosapentaénoïque (DPA C22:5, n-3) et 

l’acide docosahexaénoïque (DHA, C22:6 n-3). 

Figure 7. Structure et nomenclature des principales familles des acides gras (adaptée de 
Guesnet et al., 2005). La chaîne carbonée est représentée par la succession de sphères (atomes 
de carbone) reliées entre elles par des liaisons covalentes. 
 
 

 

 

 
 

Les acides gras proviennent d’une part de l’alimentation et peuvent être également synthétisés 

par l’organisme. 

1.2.2 Acides gras alimentaires 

Les acides gras fournis par l’alimentation se présentent essentiellement estérifiés sous forme 

de triglycérides qui représentent 95 % des lipides alimentaires (AFSSA, 2010, saisine n°2006-

SA-0359). Les AG se présentent également estérifiés sous forme de phospholipides qui 

constituent 1 à 5% des lipides alimentaires, et également sous forme d’esters de cholestérol 

qui correspondent eux-mêmes à moins de 1% des lipides alimentaires.  
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Les acides gras saturés les plus fréquemment rencontrés sont l’acide palmitique (C16:0), 

l’acide stéarique (C18:0) (Figure 7), l’acide laurique (C12:0) et l’acide myristique (C14:0) 

que l’on retrouve dans les graisses animales (beurre, fromage, saindoux, lard, suif, huile de 

poisson…) et également dans certaines matières grasses végétales (huile de noix de coco, 

beurre de cacao, huile de palme) (Arnault et al., 2006).  

L’acide oléique (C18:1 n-9) est l’acide gras monoinsaturé le plus largement représenté 

(Figure 7). Des quantités importantes d’acide oléique sont présentes dans les huiles végétales 

notamment l’huile d’olive, huile d’arachide et l’huile de sésame, les oléagineux (noix de 

macadamia, noisette, noix de cajou, amande), dans les fruits (avocat, olive) et également dans 

les graisses animales comme la graisse de canard et le saindoux. L’acide palmitoléique (C16:1 

n-7), qui est représenté en quantité moindre que l’acide oléique, est présent de façon 

importante dans les huiles de poisson. 

Parmi les AGPI, l’acide linoléique (LA, C18:2 n-6) est le plus abondant dans l’alimentation 

(Figure 7). Les sources importantes sont les huiles végétales, notamment l’huile de tournesol 

et l’huile de maïs. L’acide α-linolénique (ALA, C18:3 n-3) est également largement rencontré 

dans la nature. Les aliments riches en acide ALA sont les huiles végétales hautement 

insaturées, dont l’huile de colza et l’huile de soja, et les noix. Les produits laitiers sont 

également des sources significatives d’ALA ainsi que les légumes verts malgré leur faible 

contenu en lipides. 

Les principales sources d’acide arachidonique (AA, C20:4 n-6) sont les œufs, les viandes et la 

charcuterie. Enfin, les acides gras à longue chaîne de la famille des omégas 3 sont présents en 

quantité importante dans les poissons, crustacés et produits animaux autres que les produits 

laitiers. Les poissons et les crustacés sont les sources principales de l’acide 

eicosapentaénoïque (EPA, C20:5 n-3) et de l’acide docosahexaénoïque (DHA, C22:6 n-3). 

L’acide docosapentaénoïque (DPA, C22:5 n-3) est également trouvé en quantité importante 

dans la viande et la charcuterie. 

1.2.3 Biodisponibilité des acides gras alimentaires 

Les mécanismes de digestion, absorption et transport des lipides sont adaptés à leurs 

caractéristiques hydrophobes, apolaires et très peu solubles dans l’eau (Lecleire, 2008).  
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La dégradation des lipides commence dans la cavité buccale sous l’action d’une enzyme 

salivaire : la lipase salivaire. Puis, ils subissent dans l’estomac un brassage en présence 

d’acide chlorhydrique. Les lipides sont alors mélangés à l’eau en une émulsion avant d’être 

évacués vers le duodénum où la bile sécrétée par le foie et constituée par ses sels biliaires va 

permettre de fractionner les grosses gouttelettes en petites gouttelettes entourées de bile 

(Figure 8). Dans les intestins, les triglycérides sont ensuite hydrolysés par la lipase et la 

colipase du pancréas qui libèrent des monoglycérides et des acides gras libres absorbables. 

Les phopholipides sont hydrolysés par la phospholipase A2 qui libère les acides gras et les 

lysophospholipides. Enfin le cholestérol estérifié sera hydrolysé par la cholestérol-estérase. 

Les monoglycérides, les acides gras libres, les lysophospholipides et le cholestérol libre 

participent à la formation des micelles mixtes qui permettent le passage en milieu hydrophile 

de substances lipophiles vers la bordure en brosse par endocytose. Les micelles sont 

endocytées dans le jéjunum. Les acides gras à chaine courte et moyenne (C <= 10) sont 

directement absorbés par diffusion passive et transportés rapidement par l’albumine via la 

veine porte jusqu’au foie où ils sont métabolisés. 

Les monoglycérides, les acides gras libres, les lysophospholipides et le cholestérol libre 

quittent les micelles pour entrer dans les entérocytes. Les acides gras à longue chaine (C > 10) 

sont trop lipophiles pour être directement sécrétés dans la circulation. Ils seront resynthétisés 

en triglycérides, phospholipides et cholestérols estérifiés dans le reticulum endoplasmique de 

la cellule, puis combinés à une protéine (béta-lipoproteine) pour former les chylomicrons pour 

être transportable dans le sang. Les chylomicrons quittent l’entérocyte par exocytose, 

pénètrent dans les chylifères des villosités intestinales et empruntent le système lymphatique 

pour gagner la circulation sanguine au niveau de la veine sous-clavière gauche. Lorsque les 

chylomicrons atteignent les capillaires des tissus périphériques, les triglycérides sont 

hydrolysés en glycérol et en acides gras non estérifiés puis stockés dans le tissu adipeux, ou 

utilisés comme substrat énergétique dans les cellules musculaires. Les triglycérides et les 

esters de cholestérol résiduels qui n’ont pas été utilisés forment les lipoprotéines rémanentes 

qui sont captées par le foie. 

Dans des circonstances normales, 95% des lipides alimentaires peuvent être digérés et 

absorbés par notre système digestif.  
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Figure 8. Digestion, absorption et transport des lipides (tiré de 

http://www.biodeug.com/master-1-physio-animale-chapitre-2-fonction-digestive/) 

 

1.2.4 Synthèse des acides gras  

1.2.4.1 Synthèse des acides gras saturés 

Les acides gras saturés peuvent également être synthétisés de novo par le foie, le cerveau, le 

tissu adipeux, et la glande mammaire au cours de la lactation (Legrand, 2007). L’importance 

de cette synthèse va dépendre de l’apport alimentaire. Ainsi, elle augmente lorsque l’apport 

calorique dépasse les besoins énergétiques ou lors d’une alimentation riche en hydrates de 

carbone. La synthèse de novo des acides gras ou lipogenèse a lieu dans le cytosol des cellules 
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des différents tissus. Les acides gras sont formés à partir de l’acétyl-coenzyme A (acétyl-

CoA) qui provient de l’oxydation du pyruvate produit lors de la dégradation du glucose, de la 

dégradation des acides aminés, de l’oxydation de l’alcool et de la fermentation des fibres 

alimentaires.  

1.2.4.2 Synthèse des acides gras monoinsaturés 

Chez l’homme, une partie importante des acides gras saturés sont convertis en acides gras 

monoinsaturés. Une enzyme, la �9 désaturase, introduit une double liaison sur l’acide 

palmitique (C16:0) et sur l’acide stéarique (C18:0) pour former respectivement l’acide 

palmitoléique (C16:1 n-7) et l’acide oléique (C18:1 n-9) qui sont les deux principaux AGMI 

(Figure 9). L’acide palmitoléique est faiblement synthétisé par rapport à l’acide oléique qui 

est lui activement synthétisé par les cellules. 

Figure 9. Biosynthèse des acides gras insaturés (adaptée d’après Legrand, 2007) 
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1.2.4.3 Synthèse des acides gras polyinsaturés 

Les principaux acides gras polyinsaturés proviennent de l’acide oléique (OA, 18:1 n-9) après 

une suite d’élongation et de désaturation (Figure 9). L'acide linoléique (LA, 18:2 n-6) et 

l'acide α-linolénique (ALA, C18:3 n-3) qui ne peuvent pas être synthétisés par l’homme, sont 

dits acides gras « indispensables », et doivent être apportés par l'alimentation. Il n’existe pas 

d’interconversion entre les deux familles. Elles partagent par ailleurs les mêmes enzymes pour 

métaboliser leurs acides gras à longue chaîne et entrent donc en compétition. Leurs dérivés, 

les acides gras à longue chaîne, sont considérés comme des acides gras « conditionnellement 

indispensables » puisque l’homme peut les synthétiser s’il dispose des acides gras précurseurs 

indispensables. Néanmoins, la conversion de LA et ALA en dérivés est peu efficace chez 

l’homme adulte (Astorg et al., 2007). Des apports adéquats en AGPI à longue chaîne 

semblent donc importants pour maintenir un fonctionnement optimal des cellules.  

1.2.5 Apports nutritionnels conseillés pour les acides gras 

L’Agence française de sécurité sanitaire des aliments (AFSSA) s’est autosaisie en 2006 pour 

réactualiser les apports nutritionnels conseillés (ANC) pour les acides gras et a publié un avis 

en mars 2010 (AFSSA, 2010, saisine n° 2006-SA-0359). Les nouveaux ANC ont été définis 

en considérant les besoins physiologiques minimaux et les besoins physiologiques optimaux 

afin de retarder l’apparition des pathologies (prévention primaire) (Tableau 1). Les ANC sont 

établis pour le sujet adulte (homme ou femme) pour un apport énergétique de 2000 kcal. Les 

valeurs sont exprimées en pourcentage de l’apport énergétique sans alcool, excepté pour 

l’acide eicosapentaénoïque (EPA) et l’acide docosahexaénoïque (DHA) où elles sont 

exprimées en milligrammes. 
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Tableau 1. Apports nutritionnels conseillés pour les acides gras (AFSSA, 2010, saisine 

n°2006-SA-0359) 

 Prévention du risque 
 

Besoin 
physio- 
logique 
minimal* 

Syndrome 
métabolique 

diabète-obésité 

Pathologies 
cardio- 

vasculaires 

Cancers : 
sein et 

côlon** 

Pathologies 
neuro- 

psychiatriques 

Autres 
pathologies : 
DMLA***  

ANC 
2010 

Lipides totaux a 30 b 30-40 35-40 c 35-40 35-40 d < 40 35-40 c 

C18:2 n-6 2 2 e 5 2 e 2 e � 4 f 4 g 

C18:3 n-3 0,8 0,8 e 1 h 0,8 e 0,8 e 0,8 e 1h 

A
ci

d
es

 G
ra

s 
in

d
is

p
en

sa
b

le
s 

C22:6 n-3 250 mg 250 mg 

C20:5 n-3 - 

500 mg 500-750 mgi 500 mg � 200-300 mg 500 mg 

250 mgj 

   C12:0  
+ C14:0 
+ C16:0   

- - � 8 h - - - � 8 

Acides Gras 
Saturés totaux 

- - k � 12 � 12 l - - � 12 A
ci

d
es

 G
ra

s 
n

o
n

 in
d

is
p

en
sa

b
le

 

C18:1 n-9 - - � 20 m - - - 15-20 
 
Acide linoléique : C18:2 n-6, Acide α-linolénique : C18:3 n-3, Acide docosahexaénoïque : C22:6 n-3, Acide 
eicosapentaénoïque : C20:5 n-3, Acide laurique : C12:0, Acide myristique : C14:0, Acide palmitique : C16:0, 
Acide oléique : C18:1 n-9.  
*correspond pour les acides gras à un apport nécessaire pour éviter tout syndrome de déficit alimentaire en 
acides gras indispensables. Ces recommandations assurent un bon fonctionnement de l‘ensemble de l‘organisme 
et notamment le développement et le fonctionnement cérébral. ** parmi les cancers étudiés, seules les études 
relatives aux cancers du sein et du côlon permettent d‘établir des recommandations. *** parmi les maladies 
étudiées, seules les études relatives à la dégénérescence maculaire liée à l’âge (DMLA) permettent d‘établir des 
recommandations. «-» absence de données bibliographiques permettant de conclure.  
a Les valeurs ne s‘appliquent que pour un apport énergétique proche de 2000 kcal et une balance énergétique 
équilibrée. b Un besoin minimum de 30 % paraît souhaitable pour assurer l‘apport minimum en AGPI 
indispensables. De plus, il n‘y a aucun bénéfice à descendre en deçà de 30 %. c Pour des apports de moins de 35 
%, il n‘y a pas de bénéfice établi pour la santé cardiovasculaire. d Les valeurs proposées pour la prévention des 
risques de maladies cardiovasculaires et de syndrome métabolique peuvent s‘appliquer en l‘absence de données 
spécifiques étant donnée la possibilité d‘un lien pathogénique. e En l'absence de données spécifiques, le besoin 
physiologique s'applique. f Sur la base d‘études d‘observation qui montrent que des apports excessifs en acide 
linoléique, supérieurs à 2,5 % ou à 5,5 %, selon les études, sont associés à une disparition de l‘effet bénéfique 
des AGPI n-3 LC. La valeur de 4 % a donc été prudemment choisie. g La valeur de l‘ANC tient compte du fait 
qu‘un certain nombre de données suggère une limite maximale d‘apport en acide linoléique. h Cette donnée est 
déduite d‘études épidémiologiques d‘observation et non d‘études d‘intervention formelles. i Besoins en 
EPA+DHA pouvant atteindre 750 mg pour les sujets à haut risque cardiovasculaire (prévention secondaire). j 
Les données regroupant souvent les effets EPA + DHA, la valeur de 250 mg est donc obtenue par soustraction. k 
Absences de données cliniques cohérentes. l Données restreintes au cancer du sein. m Sur la base de la 
conjonction d‘études épidémiologiques et de données cliniques suggérant une valeur limite d‘apport.  
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1.3. Objectifs de la thèse  

La peau est un des principaux lieux de stockage des graisses. Les AGMI et les AGPI n-3, de 

part leurs rôles supposés sur l’inflammation, pourraient être des candidats susceptibles de 

protéger la peau des effets néfastes liés aux radiations UV. Lorsque ce travail de thèse a 

débuté, deux études épidémiologiques avaient déjà été réalisées sur le lien entre AGMI et 

expression du vieillissement cutané (Purba et al., 2001 ; Cosgrove et al., 2007), et une étude 

sur les liens avec l’état cutané (Boelsma et al., 2003). Depuis, en 2010, une nouvelle étude 

épidémiologique a été publiée où les liens entre AGMI et AGPI n-3 (EPA+DHA) et 

expression du vieillissement cutané ont été étudiés (Nagata et al., 2010).  

L’étude de Purba et co-auteurs (2001) conduite sur  453 hommes et femmes âgés de plus de 

70 ans vivant en Australie et en Europe (Grèce et Suède) a mis en évidence un lien entre les 

apports en AGMI et le vieillissement actinique du dos de la main. Les apports en AGMI 

étaient corrélés négativement avec le vieillissement cutané. Dans cette même étude, un lien 

inverse a également été mis en évidence entre les apports en huile d’olive et le vieillissement 

cutané. L’étude de Cosgrove et co-auteurs (2007) réalisée sur 4025 femmes âgées de 40 à 74 

ans vivant aux Etats-Unis a montré une association positive entre l’acide oléique et la 

sécheresse sénile. Dans l’étude de Nagata et co-auteurs (2010), 716 femmes âgées de 20 à 74 

ans vivant au Japon ont été incluses. Un lien significatif entre apports en AGMI et élasticité 

de la peau a été mis en évidence et aucun lien n’a été mis en évidence avec les apports en 

AGPI n-3 (EPA+DHA). Enfin, l’étude de Boelsma et co-auteurs (2003) conduite sur 302 

hommes et femmes âgés de 18 à 75 ans vivant au Pays-Bas a mis en évidence une association 

négative entre les apports en AGMI et l’hydratation de la peau, et a trouvé une association 

positive avec le pH cutané. Cependant, compte tenu du peu de données disponibles, des 

différents critères d’intérêt retenus pour apprécier le vieillissement cutané, les différentes 

zones de mesures et la variété des habitudes alimentaires des populations étudiées, la 

réalisation de nouvelles études est nécessaire afin de fournir des résultats supplémentaires et 

aider à statuer sur le rôle éventuel des AGMI et des AGPI-3 sur le vieillissement cutané.  

Dans ce contexte, les objectifs de ce travail de thèse a donc été dans un premier temps 

d’étudier chez une large population d’hommes et de femmes de la cohorte SU.VI.MAX, d’âge 
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moyen, âgés entre 45 et 60 ans, le lien entre la sévérité du photo-vieillissement cutané au 

niveau du visage et les apports alimentaires en AGMI (globalement, puis selon les sources 

alimentaires). Le deuxième objectif a été d’étudier sur le même échantillon le lien entre le 

photovieillissement cutané et les apports en AGPI n-3 : acide α-linolénique (C18:3 n-3), acide 

eicosapentaénoïque (C20:5 n-3), acide docosapentaénoïque (C22:5 n-3), et acide 

docosahexaénoïque (C22:6 n-3). 
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2. Matériel et méthodes 
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2.1 Présentation de l’étude SU.VI.MAX 

2.1.1 Objectifs de l’étude 

L'étude SU.VI.MAX (acronyme pour « SUpplémentation en VItamines et Minéraux Anti-

oXydants ») est une étude épidémiologique d’intervention nutritionnelle qui s’est intéressée 

aux grandes pathologies chroniques caractéristiques des pays industrialisés, réalisée à 

l’échelon national (Hercberg et al., 1998a  ; Hercberg et al., 1998b).  

L’objectif principal de l’étude SU.VI.MAX (1994-2002) était de mesurer l’impact d’une 

supplémentation en vitamines et minéraux anti-oxydants (6 mg de bêta-carotène, 30 mg de 

vitamine E, 120 mg de vitamine C, 100 µm de sélénium et 20 mg de zinc) sur l’incidence des 

cancers et des maladies cardio-vasculaires. L’étude réalisée était randomisée en double 

aveugle, testant l’effet d’une supplémentation journalière en minéraux et vitamines 

antioxydants à des doses nutritionnelles – 1 à 3 fois les apports nutritionnels recommandés 

versus placebo. L’attribution dans les groupes de traitement était stratifiée sur le sexe, l’âge, le 

tabagisme et le lieu de résidence. Le nombre de sujets nécessaire était estimé entre 12500 et 

15000 selon les différentes hypothèses envisagées. Les trois principaux critères de jugement 

étaient la mortalité générale, l’incidence de cancers tous sites confondus et l’incidence des 

maladies cardiovasculaires ischémiques. L’objectif de cette étude était également de préciser 

les relations entre alimentation et santé. 

2.1.2 Population 

L’échantillon de la cohorte a été constitué selon un sexe ratio �/� de 0,6. Les hommes étaient 

âgés entre 45 et 60 ans et les femmes entre 35 et 60 ans en raison de l’âge relativement 

précoce auquel l’incidence des cancers fréquents chez la femme (sein et utérus) commence à 

s’élever. Le choix des tranches d’âge était fait pour d’une part, éviter les problèmes 

nutritionnels particuliers qui peuvent être liés au troisième âge, d’autre part, parce que le 

critère Mortalité est, chez des sujets relativement jeunes, d’interprétation simple et enfin, pour 

obtenir des sujets de classes d’âge où l’incidence des pathologies (critères de jugement) est 

suffisamment élevée.  
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2.1.3 Recrutement et inclusion 

L’inclusion des sujets adultes volontaires dans l’étude a commencé en octobre 1994. 79976 

candidats se sont portés volontaire suite à une campagne multimédia menée de mars à  juin 

1994. Un mailing contenant une information détaillé sur l’étude SU.VI.MAX, 15 capsules du 

traitement, un questionnaire et une demande de consentement avisé a été envoyé à chacun des 

candidats. Seulement 1/4 des dossiers (n=21481) ont été correctement renseignés et renvoyés. 

Pour être définitivement éligibles, les sujets devaient être dans la tranche d’âge définie, se 

déclarer ne pas être atteint de pathologie sévère qui puisse restreindre la participation pendant 

huit ans, ne prendre aucun supplément contenant des vitamines ou minéraux étudiés, ne 

manifester aucune inquiétude ou réticence à se conformer aux contraintes du protocole, en 

particulier à recevoir un placebo et n’exprimer aucune motivation ambiguë ou comportement 

obsessionnel concernant l’alimentation et la santé. Après vérification des critères d’inclusion 

14412 ont été retenus. En réalité, seuls 13017 sujets ont été inclus entre octobre 1994 et avril 

1995. Parmi eux, 270 sujets (2% ; dont 115 dans le groupe antioxydant et 155 dans le groupe 

placebo) ont rompu leur consentement le jour de l’enrôlement au sein de la cohorte ou dans 

les 3 jours qui ont suivi.  

L’étude SU.VI.MAX. a été approuvée par le comité d’éthique pour les études sur l’homme 

(CCPPRB n°706) de Paris-Cochin, et le “Comité National Informatique et Liberté” (CNIL 

n°334641) qui implique que toutes les informations médicales sont confidentielles et 

anonymes. 

2.1.4 Suivi des participants 

Tout au long de l’étude des données cliniques et biologiques ont été collectées afin de pouvoir 

vérifier la compliance des sujets à la supplémentation et d’évaluer leur état de santé. 

Une fois par an, un examen clinique ou biologique (en alternance) des participants a été 

réalisé par les équipes médicales de SU.VI.MAX. Chaque participant devait choisir parmi une 

des 65 principales villes Françaises pour réaliser sa visite annuelle. En fonction de la ville, la 

visite avait lieu soit dans un centre de médecine préventive soit dans une des deux unités 

mobiles SU.VI.MAX qui sillonnaient la France. Lors du bilan clinique, un certain nombre de 

tests de dépistage des cancers étaient réalisés (recherche de sang dans les selles, 

mammographie pour les femmes de plus de 50 ans, frottis cervical pour les femmes n'en ayant 
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pas eu dans l'année…), ainsi qu’un électrocardiogramme, une mesure de la pression artérielle, 

un examen clinique et des mesures anthropométriques. En cas d'anomalie aux tests de 

dépistage, un contact se faisait avec les structures de soins en charge des sujets afin d'assurer 

le suivi des investigations complémentaires et documenter les diagnostics. Lors du bilan 

biologique, un prélèvement le matin à jeun de 35 ml de sang était réalisé afin d’effectuer le 

dosage de différents paramètres biologiques (bêta-carotène, rétinol, vitamine C, vitamine E, 

zinc et sélénium sériques, hémoglobine, glycémie, iodurie, cholestérol total, triglycérides, 

apolipoprotéines A1 et B). De plus, tous les événements liés à la santé étaient recueillis 

chaque mois. Toutes les consultations et hospitalisations étaient ainsi analysées et ont fait 

l'objet d'investigations détaillées par les médecins de l'équipe SU.VI.MAX, ce qui a permis de 

documenter les événements médicaux. 

 

2.2 Données alimentaires 

2.2.1 Enregistrement alimentaire de 24 heures 

Les volontaires de la cohorte devaient transmettre tous les deux mois par minitel (6 fois par 

an), les données d’un questionnaire sur leurs apports alimentaires sur une période de 24 

heures (« enregistrement alimentaire de 24 heures »).  Les jours étaient répartis sur la semaine 

(deux jours pendant le week-end et quatre jours en dehors du week-end) et sur l’année (tous 

les deux mois) afin de tenir compte des variations de l’alimentation avec les jours de la 

semaine et avec les saisons et d’être ainsi le plus représentatif possible des apports 

alimentaires. Chaque questionnaire alimentaire comportait près de 900 items relatifs aux 

boissons et aliments consommés aux différents moments de la journée (y compris les 

collations). Les volontaires devaient indiquer les quantités consommées en se référant à un 

manuel d’instruction des données alimentaires spécialement développé pour l’étude 

SU.VI.MAX et validé lors d’un pré-test (Le Moullec et al., 1996). Le manuel contient des 

photos représentant plus de 250 aliments représentés en trois portions. Les volontaires 

pouvaient faire des choix intermédiaires ou en dehors des deux portions extrêmes pour un 

total de 7 portions différentes (Figure 10).  
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Figure 10. Exemple du manuel d’instruction pour les données alimentaires 

 

L’enregistrement alimentaire de 24 heures incluait également des questions sur le type d’huile 

ou de graisse utilisé pour l’assaisonnement et la cuisson. Les volontaires devaient également 

renseigner l’origine des aliments (surgelés, conserve…), les lieux de prise alimentaire 

(domicile, restaurant, cantine…) et les modes de préparation.  

2.2.2 Table de composition 

La teneur de l’alimentation des participants en énergie, en AGMI, en AGPI n-3 (ALA, EPA, 

DPA et DHA) et en vitamines E et C a été déterminée à l’aide d’une table de composition 

alimentaire qui a été développée pour l’analyse des données collectées dans l’étude 

SU.VI.MAX (Arnault et al., 2006). Cette table a été compilée à partir de données de tables 

déjà existantes : la table de composition des aliments française (Favier et al., 1995) et sa mise 

à jour (Ireland et al., 2002), la table américaine US Department of Agriculture National 

Nutrient Database (US department of agriculture, 2003), la table britannique McCance & 

Widdowson’s Food Composition Table (Ministry of Agriculture Fisheries and Food, 1998), 

sur des données fournies par l’Iterg et sur la base de publications originales. Cette table 

permet de disposer de la composition nutritionnelle en acide gras de 689 aliments simples et 
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301 recettes. La composition nutritionnelle est donnée pour 100 grammes d’aliments ou de 

recettes.  

Puis, l’apport en AGMI et en AGPI n-3 a été déterminé en tenant compte de différentes 

sources alimentaires. Tout d’abord, une table de recettes développées par des diététiciennes a 

permis de décomposer les recettes en aliments simples. Chaque recette peut être décomposée 

jusqu’en 23 aliments simples et à chaque aliment simple correspond un pourcentage. Par 

exemple, un gâteau en chocolat est décomposé de : 27,47 % d’œuf dur, de 19,08 % de sucre 

blanc en poudre, de 19,08 % de beurre doux, de 19,08 % de chocolat noir, de 11,45 % de 

farine blanche, de 3,82 % de fécule de maïs et en 0,02 % de sel. Puis les aliments simples ont 

été regroupés dans les différentes catégories de sources alimentaires (annexe 1). 

 

2.3 Evaluation du photo-vieillissement cutané 

L’évaluation du photo-vieillissement au niveau du visage, a été réalisée par des médecins 

formés par un dermatologue, à l’occasion de la première campagne de recueil de données 

cliniques (1995-1996). Pour des raisons techniques, ce recueil a commencé trois mois après le 

début de la campagne. De ce fait, le photo-vieillissement a été évalué sur un sous-ensemble de 

la cohorte (3582 hommes et 4983 femmes). L’intensité du photo-vieillissement a été 

appréciée à l’aide d’une échelle photographique (Larnier et al., 1994). La reproductibilité 

inter et intra-investigateur de cette échelle a été validée par les auteurs sur un groupe de 

femmes Caucasiennes (Larnier et al., 1994). 

Le photo-vieillissement (Figure 11) est décrit par six niveaux, chaque niveau étant illustré 

globalement par trois photographies présentant différents aspects du photo-vieillissement 

(rides, relâchement et lentigines). Comme les grades 1 et 6 étaient peu présentés dans notre 

population âgée de 45 à 60 ans, ces grades ont été regroupés avec les grades 2 et 5 (1-2: Léger 

ou Léger/Modéré, 3: Modéré, 4: Modéré/Important et 5-6: Important/Très important), 

respectivement. 
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Figure 11. Echelle photographique de photo-vieillissement à 6 niveaux (adaptée de 

Larnier et al., 1994) 

 

 

2.4 Facteurs de confusion potentiels 

L’exposition au soleil, le phototype, et le tabagisme sont des facteurs de risque connus du 

photo-vieillissement cutané (Daniell, 1971 ; Kadune et al., 1991 ; Ernster et al., 1995 ; Malvy 

et al., 2000 ; Rabe et al., 2006 ; Yaar et Gilchrest, 2007). De même, la baisse de la production 

des hormones sexuelles avec la ménopause est rapportée accentuer le vieillissement cutané 

(Maheux et al., 1994 ; Callens et al., 1996 ; Dunn et al., 1997). Un indice de masse corporelle 

(IMC) élevé a été également décrit comme diminuant le risque de vieillissement cutané 

(Purba et al., 2001 ; Guinot et al., 2002a1). Une étude réalisée en 2006-2007, aux USA, lors 

du Twins festival de Twinsburg dans l’Ohio, sur 186 paires de vrais jumeaux a fourni une 

illustration spectaculaire des effets de ces différents facteurs à patrimoine génétique 

équivalent (Guyuron et al., 2009). Des photographies ont été prises et un questionnaire sur le 

                                                 
1 Voir liste des publications  
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mode de vie a été renseigné puis l’âge apparent a été apprécié à l’aide d’un panel de juge et 

l’impact du mode de vie sur l’âge apparent étudié. 

La figure 12 illustre l’impact de l’exposition au soleil chez deux sœurs jumelles de 61 ans qui 

ont eu un comportement d’exposition différent. La sœur de droite a déclaré avoir eu en 

moyenne une durée d’exposition au soleil de 10 heures de plus par semaine que celle de sa 

sœur. Elle présentait également un IMC plus faible de 2,7 kg/m². Un écart d’âge moyen de 11 

ans a été donné entre les deux soeurs.  

Figure 12. Illustration des effets du soleil (tirée de Guyuron et al., 2009) 

 

 
10 heures/semaine de plus au soleil et un IMC de 2,7 kg/m² de 
moins pour la jumelle de droite 

 

L’effet du tabac sur le vieillissement cutané est également visible figure 13. Les sœurs ont 57 

ans. La sœur de droite a fumé 40 ans alors que sa sœur n’a jamais fumé et a pris un traitement 

hormonal de substitution pendant 2 ans. Un écart d’âge perçu moyen de 8 ans a été donné par 

les juges.  
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Figure 13. Illustration des effets du tabac (tirée de Guyuron et al., 2009) 

 

 
40 années de tabac pour la jumelle de droite 
2 ans de traitement hormonal de substitution pour la sœur de gauche 

 
L’impact de l’IMC est également illustré figure 14. Les sœurs ont 58 ans. La sœur de droite 

présente un IMC de près de 15 kg/m² de moins que celui de sa sœur. Un écart d’âge moyen de 

5 ans a été donné par les juges.  

Figure 14. Illustration de l’effet de l’IMC  (tirée de Guyuron et al., 2009) 

 

 
15 kg/m² d’IMC en moins pour la jumelle de droite 
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Et enfin, l’impact de la baisse des hormones sexuelles est présentée figure 15. Les sœurs ont 

71 ans. La sœur de gauche a déclaré avoir pris un traitement hormonal de substitution pendant 

22 ans. Un écart d’âge moyen de 7 ans a été donné entre les deux sœurs.  

Figure 15. Illustration de l’effet du statut hormonal (tirée de Guyuron et al., 2009) 

 

 
22 années de traitement hormonal de substitution pour la jumelle 
de gauche 

 

Le patrimoine génétique joue également un rôle important sur l’expression du photo-

vieillissement (Elfakir et al., 2010 ; Ezzedine et al., 2012 ; Le Clerc et al., 2012). Ces données 

n’étant pas disponible sur l’ensemble de la cohorte, seul le phototype, reflet de la sensibilité 

naturelle de la peau au soleil a été pris en compte dans les analyses. 

Par ailleurs, la vitamine E et la vitamine C sont des vitamines qui sont présentes dans la peau 

et qui peuvent jouer un rôle important dans la prévention du photo-vieillissement en stoppant 

la propagation de la peroxydation des acides gras (Gerrish et Gensler, 1993 ; Steenvoorden et 

van Henegouwen, 1997 ; Boelsma et al., 2001 ; Sies et Stahl, 2004 ; Shapira, 2010). La 

vitamine E située dans les membranes cellulaires piège les radicaux générés et stoppe la 

transmission en chaîne de la réaction. La vitamine C joue un rôle essentiel dans la 

régénération de la vitamine E oxydée.  
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2.4.1 Données démographiques, socio-économiques et de style de vie 

Le questionnaire rempli par le volontaire lors de leur inclusion dans l’étude (1994-1995) a 

permis de recueillir l’âge, la région d’habitation (code postal), le sexe, l’activité physique 

(irrégulière, 1 heure/jour ou > 1 heure/jour), le tabagisme (non fumeur, ex-fumeur, fumeur), le 

niveau d’éducation (primaire, secondaire, supérieur) et le statut hormonal (non ménopausée, 

ménopausée sans traitement hormonal de substitution, ménopausée avec traitement hormonal 

de substitution). Pour la région d’habitation, la France a été ensuite divisée arbitrairement en 

deux grandes parties : le Nord et le Sud, les zones Aquitaine, Limousin, Auvergne et Rhône-

Alpes servant de frontières aux régions administratives pour le sud de la France. Les données 

anthropométriques (poids, taille, …) ont été mesurées lors du premier bilan clinique (1995-

1996). Puis, l’indice de masse corporelle a été calculé en divisant le poids (kg) par la taille 

élevée au carré (m²). L’IMC a ensuite été catégorisé en trois classes (<25 kg/m², 25-30 kg/m², 

� 30 kg/m²).  

2.4.2 Phototype 

La classification du phototype, reflet de la protection naturelle de la peau contre le soleil, a été 

mise au point progressivement et de façon empirique dans le milieu des années 70 par 

Fitzpatrick (Fitzpatrick, 1975) afin de fournir un outil simple, permettant d’estimer le risque 

individuel relatif à l’exposition solaire et d’énoncer des principes de protection adaptés 

(soustraction à l’exposition, usage d’écran…). La classification utilisée pour cette étude 

découle de celle proposée par Césarini en 1977 établie à partir d’un échantillon de Français 

(Césarini, 1977). Elle repose d’une part sur deux paramètres dynamiques : la fréquence de 

survenue de coups de soleil et l’intensité du bronzage, et d’autre part sur des données 

phénotypiques, reflet de la variabilité génétique des individus : la couleur de la peau en hiver, 

la couleur naturelle des cheveux à 20 ans et la présence de tâches de rousseur. Ces cinq 

paramètres fournissent une règle d’affectation utilisée pour déterminer le phototype des sujets 

en huit classes. Comme les niveaux I et VI étaient rares dans notre population, ils ont été 

regroupés avec les niveaux II and V, respectivement. Le phototype de Césarini a été 

déterminé en même temps que le photo-vieillissement lors du bilan clinique d’inclusion.  
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Tableau 2. Phototype de Césarini 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2.4.3 Exposition au soleil  

Un questionnaire sur l’exposition et la protection solaire a été développé spécifiquement pour 

l’étude SU.VI.MAX par un groupe de huit experts composés à la fois de dermatologues et 

d’épidémiologistes. Ce questionnaire portait sur l’exposition récente au soleil et au cours de la 

vie. Ce questionnaire a été envoyé à l’ensemble des volontaires de la cohorte en 1997 et 2001. 

Lors de la première enquête en 1997, 64% des questionnaires ont été renvoyés et 1332 

volontaires qui n'avaient pas répondu lors de la première enquête ont répondu en 2001. Les 

données étaient donc disponibles pour 8084 volontaires. Ce questionnaire a été largement 

analysé et a donné lieu à différentes publications sur les comportements d’exposition (Guinot 

et al., 2001a, Ezzedine et al., 2007 ; Ezzedine et al., 2008 ; Latreille et al., 2008). En 

particulier, une série de scores ont été proposés (Guinot et al., 2001a) et une typologie de 

comportement solaire a été établie (Latreille et al., 2008). Dans nos analyses, différents scores 

ont été testés ainsi que la variable sur l’estimation global de l’exposition au soleil au cours de 

la vie posée dans le questionnaire (globalement durant votre vie, estimez-vous avoir été : pas 

ou peu, modérément ou beaucoup exposé(e) au soleil). Cette dernière a été conservée dans les 

analyses car elle fournissait des résultats similaires et est d’utilisation plus facile. 

2.4.4 Apport en vitamine E et vitamine C 

Les apports alimentaires renseignés dans les enregistrements 24h ont permis à l’aide de la 

table de composition alimentaire de SU.VI.MAX de calculer les apports alimentaires en 

vitamine E et C. 

Couleur  

des cheveux 

Couleur  

De la peau 

Taches  

de rousseur 

Coup de soleil Bronzage Phototype 

Blanc Albinos Non Constant Non 0 

Roux Laiteux Nombreuses Constant Non I 

Blond Clair Nombreuses Constant Hâle léger II 

Blond Clair Quelques  Fréquent Clair ou foncé IIIa 

Châtain Mate Quelques  Fréquent Clair ou foncé IIIb 

Brun Mate Non Rare Foncé IV 

Brun Mate Non Exceptionnel Très foncé V 

Noir Noir Non Absent  Noir VI 
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2.5 Population étudiée 

Dans notre étude, parmi les participants dont la sévérité du photo-vieillissement avait été 

appréciée, nous avons sélectionné les hommes et les femmes de 45 à 60 ans qui avaient 

renseigné au moins 10 enregistrements 24h dans une période de 2 ans et demi après 

l’inclusion (Astorg et al., 2004). Mennen et co-auteurs (2002) ont en effet montré que ce 

nombre était suffisant chez la population française pour estimer les apports habituels 

individuels des principales classes d’acides gras (AGS, AGMI et AGPI) avec une bonne 

précision. Les participants qui avaient développé un cancer ou présenté un événement 

cardiovasculaire pendant les deux en et demi d’étude de l’alimentation n’ont pas été inclus 

dans l’analyse (Figure 16).  

Figure 16. Participants de la cohorte SU.VI.MAX retenus pour l’analyse 
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2.6 Méthodes statistiques 

2.6.1 Introduction 

Dans les études épidémiologiques qui examinent le lien entre les apports en nutriments et 

l’état de santé, la prise en compte dans l’analyse de l’apport énergétique total est importante 

car ce dernier peut être en lui-même un facteur de risque de l’état de santé. L’apport 

énergétique total est corrélé positivement avec la plupart des nutriments, soit parce que ceux-

ci contribuent comme les macronutriments (lipides, glucides, protéines, éthanol) directement 

au calcul de l’apport énergétique, soit parce que les individus qui ont un apport énergique 

élevé mangent également en plus grandes quantités la plupart des aliments, et donc également 

plus de nutriments non énergétiques comme les vitamines, les minéraux et les fibres. Par 

ailleurs, l’apport énergétique total varie d’un individu à l’autre principalement en raison de 

trois facteurs prinpaux : l’activité physique, la corpulence, et l’efficacité métabolique 

(capacité de l’organisme à utiliser plus ou moins d’énergie pour absorber les nutriments et 

garder la température corporelle constante) (Willett, 1998). Les individus dont l’apport 

énergétique est supérieur ou est inférieur à la dépense énergétique présenteront une balance 

énergétique déséquilibrée qui entrainera une prise ou une perte de poids. Ainsi, sans 

ajustement sur l’apport énergétique total, un lien significatif entre les lipides et le risque de 

l’état de santé pourrait être le simple reflet d’une association avec l’activité physique, la 

corpulence ou le métabolisme. Il est donc primordial de s’assurer qu’une association observée 

entre les lipides et l’état de santé est indépendante de l’apport énergétique total.  

Nous présenterons ci-après les principaux modèles nutritionnels qui ont été proposés ces 

dernières années pour essayer de séparer l’effet de l’apport énergétique total de l’effet 

spécifique d’un nutriment, puis nous introduirons les méthodes de régression logistique 

envisageable pour analyser ce type de données. 

2.6.2 Modèles de nutrition 

Quatre modèles nutritionnels qui permettent la prise en compte de l’apport énergétique ont été 

proposés dans la littérature : la méthode standard, la méthode des densités (Jovanovic et al., 
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1994), la méthode des résidus (Willett et Stampfer, 1986) et la méthode de partition (Howe et 

al., 1986). Parmi ces quatre modèles, les trois premiers sont des modèles de substitution 

isocalorique et le dernier est un modèle d’addition (ou de restriction) qui ne suppose pas que 

l’apport énergétique total soit fixé. Une revue de ces modèles peut être trouvée dans les 

articles de Willett et co-auteurs (1997) et Thiébaut et co-auteurs (2004).  

2.6.2.1 Méthode standard (standard method) 

Dans la méthode standard, l’apport énergétique total « NRJtotal » est pris en compte en 

l’incluant dans le modèle en plus de l’apport du nutriment « Nutriment » :  

totaltotal NRJNutrimentNRJNutrimentYg 210),( ααα ++=  

où la fonction g(.) dépend de la distribution de la variable réponse Y (normale, binomiale, 

multinomiale…) (McCullagh et Nelder, 1989).  

Dans ce modèle, lorsque l’apport en nutriment et en énergie totale sont exprimés en kcal, α1 

correspond à l’effet d’augmenter de 1 kcal l’apport en nutriment en maintenant l’apport 

énergétique constant. Ce qui revient dans le cadre d’un macronutriment (par exemple, les 

lipides), à substituer 1 kcal d’apport aux autres macronutriments (glucides, protéines, 

éthanol). De même, α2 n’est pas le risque associé à augmenter de 1 kcal l’apport énergétique 

total mais correspond à l’effet d’augmenter de 1 kcal l’apport des autres macronutriments 

quand le nutriment d’intérêt reste constant.  

L’inconvénient majeur de ce modèle est d’introduire deux variables la plupart du temps très 

fortement corrélées, l’apport en nutriment et l’apport énergétique total, ce qui peut entrainer 

des  difficultés d’estimation des paramètres des modèles et rendre difficile l’interprétation des 

résultats. Trois autres modèles ont donc été proposés pour palier ce problème de colinéarité. 

2.6.2.2 Méthode des densités (nutrient density method) 

La densité nutritionnelle d’un macronutriment correspond à la part d’énergie apportée par ce 

nutriment. Elle est calculée en divisant l’apport en nutriment par l’apport énergétique 

total : 
totalNRJ

Nutriment
. La densité nutritionnelle peut s’exprimer soit en pourcentage d’énergie soit  

par exemple en apport pour 1000 kcal. 
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La méthode des densités peut soit inclure dans le modèle uniquement le terme de densité 

nutritionnelle : 
total

total NRJ

Nutriment
NRJNutrimentYg 10),( ββ += , soit inclure également l’apport 

énergétique total : total
total

total NRJ
NRJ

Nutriment
NRJNutrimentYg 210),( βββ ++= . 

Dans le premier cas, l’interprétation du rapport 
totalNRJ

Nutriment
 est difficile car une augmentation 

de celui-ci peut correspondre à un accroissement de l’apport en nutriment ou à une diminution 

de l’apport énergétique total. Dans le second cas, où l’apport énergétique total est fixé, une 

variation de la densité nutritionnelle 
totalNRJ

Nutriment
 correspond alors à la seule variation de 

l’apport en nutriment.  

Le coefficient β1 de la densité nutritionnelle s’interprète, si la densité nutritionnelle est 

exprimée en pourcentage, comme l’effet d’augmenter l’apport en nutriment (par exemple, les 

lipides) de 1% de l’apport énergétique total quand l’apport énergétique total reste constant et 

donc à diminuer l’apport des autres macronutriments de 1%. Nous sommes ici comme dans la 

méthode standard dans le cadre d’un effet de substitution d’un nutriment par d’autres 

nutriments. 

Le coefficient β2 de l’apport énergétique total correspond, si celui-ci est exprimé en kcal, à 

l’effet d’augmenter de 1 kcal l’apport énergétique total lorsque la densité nutritionnelle reste 

constante, donc à augmenter l’apport en nutriment d’une quantité égale à 
totalNRJ

Nutriment
kcal et 

d’augmenter l’apport des autres macronutriments d’une quantité égale à 
totalNRJ

NutrimentsAutres
 

kcal. 

Dans ce modèle, la même quantité de nutriment ingéré n’a pas le même effet selon la quantité 

totale d’énergie ingérée, ce qui ne pose pas de problème en soi car il est attendu qu’une même 

quantité de nutriment consommée puisse jouer un rôle différent selon la corpulence, l’activité 

physique ou l’efficacité métabolique d’un individu.  

Cette méthode a différents avantages. Les densités nutritionnelles sont calculées simplement 

sans avoir besoin de recourir à un modèle statistique comme dans la méthode des résidus que 
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nous verrons ci-après. Les nutritionnistes ont l’habitude de les utiliser comme mesures de la 

composition de l’alimentation et on les retrouve dans les recommandations nationales. Enfin, 

même s’il peut persister une certaine corrélation entre les deux paramètres, les problèmes de 

colinéarité rencontrés dans la méthode standard se retrouvent en général diminués car la 

corrélation est plus faible. 

2.6.2.3 Méthode des résidus (residual method) 

Cette méthode a été proposée par Willett et Stampfer (1986) comme une alternative à la 

méthode des densités pour pouvoir éliminer totalement la corrélation entre apport nutritionnel 

et apport énergétique total.  

La première étape consiste à réaliser une régression linéaire simple de l’apport en nutriment 

sur l’apport énergétique total afin de calculer les apports résiduels :  

)ˆˆ( 10 totalnutriment NRJNutrimentRésidus αα +−=  

Les résidus de cette régression représentent la différence entre l’apport en nutriment d’un 

individu et l’apport en nutriment prédit par son apport énergétique 

total : ),ˆˆ( 10 iindividutotaliindividu NRJNutriment αα +− .  

L’apport résiduel est ensuite introduit dans le modèle avec l’apport énergétique total : 

totalnutrimenttotalNutriment NRJRésidusNRJRésidusYg 210),( γγγ ++=  

Comme les apports résiduels sont par définition de moyenne nulle et peuvent présenter des 

valeurs négatives. Il peut donc être préférable d’ajouter une constante afin de se retrouver 

avec des apports alimentaires proches de ceux du nutriment considéré. Par exemple, la valeur 

prédite pour l’apport énergétique total moyen observé dans notre 

population = ( )totalNRJmoyenne×+ 10 ˆˆ αα  peut être ajoutée, ou encore la valeur prédite pour 

un apport énergétique fixé à 2000 kcal = 2000ˆˆ 10 ×+αα . L’ajout de cette constante ne 

modifie que la constante du modèle γ0. 

L’interprétation du coefficient γ1 de l’apport résiduel est identique à l’interprétation du 

coefficient α1 de l’apport en nutriment dans la méthode standard. En effet augmenter de 1 kcal 

l’apport résiduel en nutriment correspond à augmenter de 1 kcal la différence 
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totalNRJNutriment 10 ˆˆ αα −−  alors que l’apport énergétique total reste constant donc 

d’augmenter de 1 kcal l’apport en nutriment. Nous sommes donc à nouveau dans un effet de 

substitution. 

Le coefficient γ2 de l’apport énergétique total mesure l’effet de l’augmentation de 1 kcal de 

l’apport énergétique total quand l’apport résiduel ( totalNRJNutriment 10 ˆˆ αα −− ) reste 

constant, ce qui revient donc à augmenter les apports en nutriment de1α̂ , la pente de la 

régression de l’apport en nutriment sur l’apport énergétique total. Mais si l’apport énergétique 

total augmente de 1 kcal et celui du nutriment de 1α̂  kcal alors l’apport des autres 

macronutriments augmente également de (1 - 1α̂ ) kcal.  

L’avantage de cette méthode réside dans l’absence de corrélation entre les apports résiduels et 

l’apport énergétique total qui permet de résoudre les problèmes d’estimation rencontrés dans 

la méthode standard. Par ailleurs, cette méthode apporte une idée de la variabilité de l’apport 

en nutriment indépendamment de l’apport énergétique total puisque la variance des apports 

résiduels correspond à la variabilité de l’apport en nutriment entre sujets ayant un même 

apport énergétique total.  

 
Malgré l’indépendance entre l’apport résiduel en nutriment et l’apport énergétique total, il est 

préférable de conserver ce terme dans les modèles non linéaires tels que la régression 

logistique, en particulier lorsque l’apport énergétique total est un facteur de risque, car cela 

peut sinon biaiser l’estimation de l’effet du nutriment (Gail et al., 1984).  

2.6.2.4 Méthode de partition (energy partition method) 

La dernière méthode couramment utilisée, la méthode de partition, est une alternative à la 

méthode standard et à la méthode des résidus. Elle a été proposée par Howe et co-auteurs 

(1986). L’apport énergétique du nutriment d’intérêt (par exemple les lipides) est introduit 

dans le modèle ainsi que l’énergie apportée par les autres nutriments :  

nutrimentsAutresNutrimentnutrimentsAutresNutrimentYg 210),( δδδ ++=  

Dans ce modèle, le coefficient δ1 peut être interprété, si les apports sont exprimés en kcal, 

comme l’effet d’augmenter de 1 kcal l’apport du nutriment quand l’énergie apportée par les 
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autres nutriments reste constant, donc l’effet d’additionner 1 kcal provenant du nutriment à 

l’apport énergétique total. De même, le coefficient δ2 peut être interprété comme l’effet 

d’augmenter de 1 kcal l’apport des autres nutriments, quand l’énergie apportée par le 

nutriment reste constant. δ2 mesure alors l’effet d’additionner 1 kcal provenant des autres 

nutriments à l’apport énergétique total. 

En théorie, l’apport énergétique du nutriment n’est pas corrélé avec l’apport énergétique des 

autres nutriments, mais il est fréquent qu’en réalité une corrélation existe entre les deux 

paramètres car ces nutriments sont souvent fournis par les mêmes aliments. La corrélation est 

toutefois moindre qu’entre l’apport en nutriment et l’apport calorique total, mais elle peut 

engendrer les mêmes problèmes que ceux rencontrés avec la méthode standard.  

2.6.2.5 Transformation des variables alimentaires et choix du modèle 

Dans la pratique, l’apport en nutriment est souvent transformé en variable catégorielle. En 

effet, cette transformation permet à la fois d’exprimer des risques relatifs par rapport à 

différentes catégories d’apport en nutriment, de s’affranchir de l'hypothèse forte d'une relation 

linéaire entre l’apport en nutriment et l’état de santé, et enfin de limiter l'influence des valeurs 

extrêmes. Les catégories peuvent être définies soit selon des valeurs critiques connues du 

nutriment d’intérêt, soit selon la méthode des quantiles (par exemple, la médiane, les quartiles 

ou encore des quintiles). L’intérêt de la méthode des quantiles est qu’elle permet d’obtenir 

une répartition équilibrée des individus dans chacune des catégories et d’étudier relativement 

facilement des tendances. Dans notre cas et compte tenu de nos effectifs, les apports en 

nutriment ont été catégorisés grâce aux quartiles. 

Le choix entre les différents modèles est guidé à la fois par le schéma expérimental et par les 

hypothèses testées. Dans le cadre de restriction calorique ou de supplémentation, le modèle de 

partition est particulièrement adapté car on suppose que l’apport énergétique total peut varier. 

Dans le cadre de prévention primaire, où l’alimentation d’un individu est supposée être 

modifiée pour diminuer les risques de maladie, les recommandations porteront en premier lieu 

sur des changements dans la composition de l’alimentation plutôt que sur le contenu total de 

l’alimentation car l’apport énergétique total dont un individu a besoin est relativement fixe. 

Les modèles de substitution isocalorique permettent de se placer dans le cadre de cette 

hypothèse de changement de la composition de l’alimentation. Parmi les trois modèles de 

substitution, le modèle standard est à éviter en cas de forte colinéarité entre le nutriment 
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d’intérêt et l’apport énergétique total. Entre la méthode des densités et la méthode des résidus, 

les résultats fournis sont en général très proches lorsque le nutriment d’intérêt est analysé de 

manière catégorielle (Brown et al., 1994 ; Willett et al., 1997 ; Hu et al., 1999 ; Thiébaut et 

al., 2004). Par allieurs, la méthode de densité est souvent préférée à la méthode des résidus 

car les recommandations nutritionnelles sont la plupart du temps exprimées en pourcentage 

d’apport énergétique. Dans notre cas, la méthode des densités a été retenue pour l’ensemble 

des analyses.  

2.6.3 Modèles de régression logistique 

La régression logistique est largement utilisée en épidémiologie car elle permet de calculer la 

probabilité d’un événement de santé en fonction des valeurs de différentes variables (Agresti, 

1996 ; Hosmer et Lemeshow, 2000). Elle permet d’étudier la liaison entre une variable 

réponse (critère de jugement) qualitative Y (dichotomique, catégorielle ou ordinale) et un 

ensemble de p variables Xi explicatives qui peuvent être qualitatives et/ou quantitatives.  

2.6.3.1 Régression logistique binaire simple 

Dans le cas d’une régression logistique binaire simple où la variable réponse Y est 

dichotomique (par exemple, malade vs non malade) et une seule variable X (par exemple, 

exposé vs non exposé) est explicative, le modèle de régression logistique s’écrit : 

)()1()( xFxMaladePx ===π  

Où, x est une valeur de X et f est la fonction logistique : 
x

x

e

e
xF

10

10

1
)( ββ

ββ

+

+

+
=      

La fonction logistique est bien adaptée à la modélisation de probabilités puisqu’elle varie 

entre la valeur 0 et 1 selon une courbe en S (sigmoïde), et qu’elle permet de plus d’associer à 

chaque coefficient une statistique d’odds ratio (rapport des chances) qui est très utilisée en 

épidémiologie car interprétable en termes d’accroissement ou diminution du risque.  

L’odds (cote) d’être malade (Y = 1) pour les personnes exposées (X=1) est égale à : 

10

)1(1

)1( ββ

π
π +=
−

e  
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celle d’être malade (Y = 1) pour les personnes non exposées (X=0) est égale à : 0

)0(1

)0( β

π
π

e=
−

 

L’odds ratio (rapport de cotes) noté OR est alors défini par : 

1

0

10

))0(1/()0(
))1(1/()1( β

β

ββ

ππ
ππ

e
e

e
OR ==

−
−=

+

 

Il correspond donc au risque d’être malade chez des personnes exposées par rapport au risque 

d’être malade chez des personnes non exposées.  

Le modèle logistique s’écrit souvent en introduisant la transformation Logit de π(x) : 

x
x

x
xg 10)(1

)(
log))(( ββ

π
ππ +=�

�

�
�
�

�

−
= , le modèle logistique apparait alors comme un modèle 

linéaire. 

L’estimation des paramètres du modèle est faite par la méthode du maximum de 

vraisemblance et différentes méthodes permettent de tester l’apport de la variable X au 

modèle : le test de Wald, la méthode du rapport de vraisemblance et le test du score.  

2.6.3.2 Régression logistique binaire multiple 

Le modèle de régression logistique binaire multiple généralise la régression logistique binaire 

simple au cas où plusieurs variables sont explicatives X1,…., Xp. Si l’on note x = (x1,…, xn) une 

valeur de X=(X1,…, Xp), le modèle s’écrit alors : 

p

p

xx

xx

e

e
xXYPx

1110

1110

...

...

1
)1()( βββ

βββ

π +++

+++

+
====  

La régression logistique binaire multiple permet de tester les effets conjoints des différentes 

variables explicatives et également les éventuelles interactions entre les variables explicatives 

en ajoutant ces termes d’interaction dans le modèle. Une interaction entre deux variables X1 et 

X2 peut être testée en ajoutant la variable X12 = X1X2 dans le modèle. Cette interaction existe 

si la relation de l’une des variables explicatives avec la variable réponse Y dépend de la 

valeur de l’autre variable explicative. Une interaction entre deux variables est appelée une 

interaction du premier ordre. De la même façon, une interaction entre 3 variables peut être 

prise en compte (interaction d’ordre deux), entre 4 variables (interaction d’ordre trois), etc. 

Cependant l’interprétation des interactions d’ordre élevé est souvent délicate et nécessite des 
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échantillons de taille assez grande et bien répartis pour avoir une bonne estimation des 

coefficients des variables d’interaction.  

2.6.3.3 Régression logistique ordinale à odds proportionnels 

Le modèle de régression logistique peut-être étendu au cas où plusieurs variables sont 

explicatives et où la variable réponse Y à J modalités (> 2) est ordinale. 

Le modèle le plus couramment utilisé est le modèle logit cumulatif  à odds proportionnels 

(proportional odds model) McCullagh (1980).  

Ce modèle relie linéairement le logit cumulé 
�
�
�

�

�
�
�

�

>
≤

),...,(

),...,(
log

1

1

p

p

xxjYP

xxjYP
 aux variables 

explicatives X1,…., Xp et il s’écrit : ppj
p
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où, ),...,( 1 pxxjYP ≤  est la probabilité cumulée que la réponse Y soit inférieure ou égale à j, 

αj est l’intercept associé à la modalité j qui satisfait la condition α1 ≤ α2 ≤ …≤ αJ-1,  et les β1, 

β2, …, βp sont les paramètres associés aux différentes variables X. 

Le modèle est appelé à « odds proportionnels » car )log(OR , βk, associé à la variable kX  ne 

dépend pas de la valeur j de Y et permet d’obtenir un seul OR par variable explicative. Ce 

modèle repose donc sur l’hypothèse d’égalité des pentes qui doit donc être testée. 

2.6.3.4 Régression logistique ordinale à odds partiellement proportionnels 

Lorsque cette hypothèse d’égalité des pentes est rejetée, un modèle à odds partiellement 

proportionnels peut être utilisé. Ce modèle autorise certaines variables qui ne respectent pas 

cette hypothèse à présenter des log(OR) différents selon la valeur j des modalités et de 

conserver l’hypothèse de proportionnalité des risques pour les autres variables (Peterson et 

Harrell, 1990) : 
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Ici, l’hypothèse d’égalité des pentes n’est pas rejetée pour les variables X1 à Xk et est rejetée 

pour les variables Xk+1 à Xp.  

L’approche GEE (generalized estimating equation: Liang et Zeger, 1986) de la procédure 

GENMOD du logiciel SAS   (SAS institute INc., Cary, NC, version 9.1.3) permet d’ajuster 

un modèle à « chances partiellement proportionnelles » (Stokes et al., 2000 ; Droesbeke et al., 

2005).  

2.6.3.5 Choix entre un modèle de régression logistique ordinale à odds 

proportionnels et à odds partiellement proportionnels 

Dans la pratique, dans le cadre d’une variable réponse ordinale à J modalités, un modèle de 

régression logistique ordinale à odds proportionnels est d’abord testé à l’aide de la statistique 

du Score (par exemple procédure LOGISTIC du logiciel SAS  ). Lorsque cette hypothèse est 

rejetée, un modèle à odds partiellement proportionnels peut alors être envisagé. Dans ce 

modèle, l’interaction entre chaque variable explicative et les différents types de logit est 

testée. Si un terme d’interaction est significatif, cela signifie que l’effet de la variable 

explicative n’est pas le même selon le type de logit. Dans ce cas, l’hypothèse de 

proportionnalité des risques est rejetée pour la variable explicative et l’on conserve 

l’interaction dans le modèle. Par contre si le terme d’interaction n’est pas significatif, la 

proportionnalité des risques n’est pas rejetée pour la variable explicative et l’interaction est 

alors supprimée du modèle. Dans les analyses conduites, cette procédure a été suivie. 

 



 

 59 

 

3. Résultats 
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3.1 AGMI et photo-vieillissement cutané 

Dietary monounsaturated fatty acids intake and risk of skin photoaging 
Latreille J, Kesse-Guyot E, Malvy D, Andreeva V, Galan P, Tschachler E, Hercberg S, 
Guinot C, Ezzedine K 
PLoS ONE, 2012a, 7, e44490, 1-7 
 

Résumé 

Le vieillissement cutané est un enjeu important en termes de santé publique puisqu’il est 

intimement lié à la survenue des cancers cutanés (Yaar et Gilchrest, 2007 ; Richmond-Sinclair 

et al., 2010). Ces dernières années, de nombreuses études ont été menées pour mettre en 

évidence l’éventuel effet photoprotecteur sur la peau de différents micronutriments issus de 

l’alimentation (Sies et Stahl, 2004) mais relativement peu d’attention a été portée aux lipides. 

Lorsque nous nous sommes intéressés aux liens éventuels entre le photo-vieillissement et les 

AGMI, seulement deux études épidémiologiques (Purba et al., 2001 ; Cosgrove et al., 2007) 

avaient déjà entrepris d’étudier ce lien.  

Notre étude porte sur un échantillon de 1264 femmes et 1655 hommes, âgés de 45 à 60 ans, 

qui avaient répondu à au moins 10 enregistrements alimentaires de 24h et pour lesquels le 

photo-vieillissement cutané avait été apprécié visuellement à l’inclusion. Le choix du modèle 

de nutrition a été guidé par l’idée qu’une modification de la composition de l’alimentation 

peut prévenir le vieillissement cutané. De ce fait, un modèle de substitution isocalorique a été 

retenu pour l’analyse des liens. Les méthodes des densités et des résidus testés tour à tour ont 

donné des résultats très similaires. Les apports recommandés en AGMI étant fourni en 

pourcentage d’apport énergétique total, le modèle de densité a été sélectionné. Des analyses 

séparées ont été réalisées pour les hommes et les femmes. Les apports en AGMI ont été 

exprimés en pourcentage d’apport énergétique total, puis catégorisés selon les quartiles. Une 

série de régressions logistiques ordinales à odds partiellement proportionnels a été ensuite 

effectuée pour étudier les liens entre ces apports et la sévérité du photo-vieillissement.  

Après ajustement sur les éventuels facteurs de confusion, un lien inverse significatif a été mis 

en évidence entre les apports en AGMI et le photo-vieillissement chez les hommes. Plus les 
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apports sont élevés et plus le risque de photo-vieillissement est faible : 4 ème quartile (Q4, les 

plus gros consommateurs en pourcentage d’apport énergétique total) versus le 1er quartile 

(Q1) : ORA=0,76, IC95% [0,57-1,00], p = 0,03. Lorsque les analyses ont été réalisées en 

fonction des sources d’AGMI, seul un lien inverse avec les AGMI des huiles végétales a été 

mis en évidence pour chacun des sexes (pour les femmes : 0,63 [0,44-0,90], p = 0,01 ; pour 

les hommes : 0,55 [0,40-0,76], p = 0,0004). Parmi les trois huiles les plus consommées 

(tournesol, olive et arachide), les apports en huile d’olive ont été les seuls à être 

significativement liés avec le photo-vieillissement (pour les femmes : 0,69 [0,50-0,95], 

p = 0,03; pour les hommes : 0,58 [0,43-0,77], p = 0,0002). Aucune association significative 

n’a été trouvée avec les autres sources d’AGMI (produits laitiers, viandes et charcuterie).  

Les résultats de cette étude ont permis de mettre en évidence un éventuel rôle protecteur de la 

consommation d’huile d’olive dans la prévention du photo-vieillissement.  
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3.2 AGPI n-3 et photo-vieillissement cutané 

Association of n-3 polyunsaturated fatty acids dietary intake with severity 
of skin photoaging in middle-aged Caucasian population 
Latreille J, Kesse-Guyot E, Malvy D, Andreeva V, Galan P, Tschachler E, Hercberg S, 
Guinot C, Ezzedine K 
Soumis au J Dermatol Sci, 2013 
 

Résumé 

Les AGPI n-3 à longues chaînes (AGPI-LC n-3), en particulier l’acide eicosapentaénoïque 

(EPA, C20:5 n-3) et l’acide docosahexaénoïque (DHA, C22:6 n-3) sont connus pour moduler 

l’inflammation (Calder, 2009 ; Galland, 2010). Chez l’homme, une supplémentation à dose 

relativement élevée de ces acides gras (entre 4 et 10 grammes) a permis de mettre en évidence 

un effet protecteur à la fois contre les dommages induits par les UVB et dans la modulation de 

l’expression de marqueurs génotoxiques précoces des cancers cutanés (Orengo et al., 1992 ; 

Rhodes et al., 1994 ; Rhodes et al., 2003). Le rôle des AGPI n-3 sur l’expression du 

vieillissement cutané n’a été étudié que dans une seule étude épidémiologique publiée 

récemment (Nagata et al., 2010). 

Notre étude porte sur les liens entre AGPI n-3 et photo-vieillissement cutané étudiés comme 

pour les AGMI à l’aide d’une série de régressions logistiques ordinales à odds partiellement 

proportionnels chez les 1264 femmes et 1655 hommes, âgés de 45 à 60 ans, qui avaient 

répondu à au moins 10 enregistrements alimentaires de 24h et pour lesquels le photo-

vieillissement cutané avait été apprécié à l’inclusion.  

Après ajustement sur les éventuels facteurs de confusion, un lien inverse significatif a été mis 

en évidence entre les apports en ALA et le photo-vieillissement chez les hommes : 4 ème 

quartile (Q4, les plus gros consommateurs en pourcentage d’apport énergétique total) versus 

le 1er quartile de ALA : AOR=0,65, IC95% [0,49-0,87], p = 0,004). Un lien significatif a été 

également mis en évidence entre les apports en EPA et le photo-vieillissement chez les 

femmes (0,69 [0,52-0,91], p = 0,04). Les ALA et les DPA provenant de différentes sources, 
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les analyses ont été réalisées en tenant compte de l’origine de ces acides gras, contrairement 

aux EPA et DHA fournis essentiellement par les poissons et les crustacés. 

Pour les hommes, une consommation plus élevée en ALA fournis par les huiles végétales et 

les fruits et légumes était associée avec un risque moindre de présenter un photo-

vieillissement élevé (huiles végétales : 0,72 [0,53-0,99], p = 0,04 et fruits et légumes : 0,73 

[0,53-0,98], p = 0,04, respectivement). Chez les femmes, les apports en ALA des huiles 

végétales tendent également à être inversement liés au photo-vieillissement (0,77 [0,56-1,07], 

p = 0,06). Aucun lien n’a été trouvé avec les ALA des produits laitiers pour chacun des sexes. 

Aucun lien n’a été également mis en évidence avec les DPA des différentes sources. 

Cette étude a permis de mettre en évidence un lien entre la consommation de ALA et 

l’expression du photo-vieillissement cutané qui n’avait pas été étudié précédemment dans les 

études sur le vieillissement cutané (Purba et al., 2001 ; Cosgrove et al., 2007 ; Nagata et al., 

2010). Ces résultats suggèrent un éventuel rôle bénéfique de la consommation quotidienne 

d’AGPI n-3 sur l’expression du photo-vieillissement. 



 

 71 

 

 



 

 72 

 

 

 



 

 73 

 

 

 



 

 74 

 



 

 75 

 

 

 



 

 76 

 

 

 



 

 77 

 



 

 78 

 

 



 

 79 

 

 

 



 

 80 

 

 

 



 

 81 

 

 

 



 

 82 

 

 

 



 

 83 

 

 

 



 

 84 

 

 

 



 

 85 

 

 



 

 86 

 

 

 



 

 87 



 

 88 

 

 

 



 

 89 

 



 

 90 

 

 

 



 

 91 

 



 

 92 

 

 

 



 

 93 

 

 

 

 

 

 

 



 

 94 

 

 



 

 95 

 



 

 96 

 



 

 97 



 

 98 

 

 



 

 99 

 

 



 

 100 

 



 

 101 

 

 



 

 102 

3.3 Autres travaux réalisés sur la cohorte SU.VI.MAX 

En marge de ce travail de thèse, j’ai participé sur la période de 1998 à 2012 à une série de 

travaux réalisée sur la cohorte SU.VI.MAX et que je présenterai succinctement dans les pages 

qui suivent : recherche d’une typologie du comportement alimentaire qui a fait l’objet de mon 

mémoire de master 2 (Guinot et al., 2001b), étude du comportement d’exposition au soleil 

(Guinot et al., 2001a), caractérisation de la sensibilité naturelle de la peau au soleil (Guinot et 

al., 2005a), sensibilité de la peau auto-déclarée (Guinot et al., 2006a), lien entre phototype, 

statut en vitamine D et densité minérale osseuse (Guinot et al., 2006b), impact d’une 

supplémentation en vitamines et minéraux antioxydants sur le risque de cancer cutané 

(Hercberg et al., 2007), lien entre les variants du gène du récepteur de la mélanocortine de 

type 1 (MC1R) et la couleur de la peau (Latreille et al., 2009), impact des variants du gène 

MC1R sur la sévérité du photo-vieillissement cutané du visage (Elfakir et al., 2010), éventuel 

effet résiduel ou retardé de la supplémentation sur la survenue de cancer cutané 5 ans après 

l’arrêt de la supplémentation (Ezzedine et al., 2010), recherche des facteurs de risques des 

lentigines et des tâches de rousseur chez des femmes caucasiennes (Ezzedine et al., 2012), 

étude d’association génomique (GWAS) sur le photo-vieillissement (Le Clerc et al., 2012) et 

lien entre les variants du gène MC1R et les rides du sommeil (Jdid et al., 2013). 

3.3.1 Recherche d’une typologie du comportement alimentaire 

 

Use of multiple correspondence analysis and cluster analysis to study 
dietary behaviour: Food consumption questionnaire in the SU.VI.MAX 
cohort 
Guinot C, Latreille J, Malvy D, Preziosi P, Galan P, Hercberg S, Tenenhaus M. 
Eur J Epidemiol, 2001, 17, 505-16 
Article présenté en annexe 2 
 

Résumé 

Les effets de différents aliments et nutriments sur le développement de maladies ont été 

souvent étudiés mais peu d'attention a été accordée à l'effet des habitudes alimentaires. 

L’objectif principal de cette recherche était d’établir une typologie de comportement 

alimentaire d’un large échantillon d’hommes et de femmes à l’échelon national.  
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Un questionnaire de fréquence alimentaire ayant été rempli par 2923 femmes et 2180 hommes 

de la cohorte SU.VI.MAX a été utilisé pour mener à bien cette recherche. Les personnes 

devaient estimer en moyenne le nombre de fois où ils avaient consommé un aliment sur la 

période des six ou douze derniers mois. La typologie recherchée a été réalisée à partir des 

fréquences mensuelles des apports alimentaires dichotomisées par rapport à la médiane. Les 

analyses ont été réalisées par sexe. Dans un premier temps, une analyse des correspondances 

multiples a été effectuée afin d’obtenir une vue d’ensemble des données en représentant 

graphiquement les variables et les individus. Les proximités entre les individus et les 

modalités des variables ont pu être observées sur les différents plans principaux. Les facteurs 

principaux interprétables ont été retenus, ce qui a permis pour la suite de travailler sur des 

coordonnées factorielles moins nombreuses que les variables de départ. Une “dissection” du 

nuage de points des individus selon l’orientation les trois premiers facteurs a ensuite permis 

d'aboutir à une typologie à huit classes. La même démarche a été réalisée sur la 

consommation de produits allégés. 

Cette recherche a permis la définition pour chaque sexe de huit types de comportement 

alimentaire et quatre types de comportement de consommation de produits allégés.  

Le but de ce travail était d’une part de proposer une méthodologie originale pour définir une 

typologie (Guinot et al., 2012), et d‘autre part de fournir une typologie de comportement 

alimentaire permettant l’étude des liens avec les facteurs de santé et de détecter d’éventuels 

comportements alimentaires à risque afin de formuler des recommandations de santé 

publique. 
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3.3.2 Etude du comportement d’exposition au soleil 

 

Sun exposure behaviour of a general adult population in France 
Guinot C, Malvy D, Latreille J, Préziosi P, Galan P, Vaillant L, Tenenhaus M, Hercberg S, 
Tschachler E 
Skin and Environment – Perception and Protection (J. Ring, S. Weidinger, U. Darsow, 
éditeurs), 10th EADV Congress, Munich, 2001. ISBN 88-323-1411-8, Monduzzi editore 
S.p.A., Bologne, 2001, p. 1099-106 
Article présenté en annexe 3 
 

Résumé 

Les rayons ultraviolets sont connus pour jouer un rôle prépondérant dans l’accélération du 

vieillissement cutané et le développement des tumeurs cutanées. Néanmoins, l’augmentation 

de la durée des vacances, la facilité des voyages et la mode du bronzage ont entraîné ces 

cinquante dernières années une plus grande exposition au soleil. Dans le but de pouvoir 

décrire l’exposition et la protection solaire des volontaires de la cohorte SU.VI.MAX, des 

scores ont été construits à partir des données d’un questionnaire auto-administré développé 

spécifiquement pour l'étude SU.VI.MAX.  

Huit dermatologues et épidémiologistes ont contribué à l’élaboration du questionnaire. Celui-

ci comporte deux parties, la première partie sur les habitudes d’exposition et de protection 

solaire dans l’année qui vient de s’écouler, et la deuxième partie sur les habitudes 

d’exposition appréciées globalement au cours de la vie. Ce questionnaire a été envoyé aux 

12741 volontaires de la cohorte par courrier en février 1997. Soixante dix pour cent des 

questionnaires ont été renseignés et récupérés, parmi lesquels 91% étaient exploitables. Au 

final, les données de 4825 femmes et 3259 hommes ont été analysées. Des scores quantifiant 

l'exposition et la protection au soleil ont ensuite été construits. Une méthode de recherche de 

typologie de variables a d’abord été utilisée pour sélectionner des groupes de variables 

homogènes. Les groupes ont été construits de manière à maximiser l'inertie expliquée par la 

première composante principale de chaque groupe. Autrement dit, les groupes de variables 

ont été construits de telle façon que les variables appartenant au même groupe soient aussi 

corrélées que possible entre elles. Ensuite, une analyse en composantes principales (ACP) a 

été réalisée sur chacun des groupes afin d’obtenir un score. 
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Trois scores ont été construits à partir des informations sur l'année précédente : « Intensité de 

l'exposition au soleil », « Utilisation de produits de protection » et « Intensité des coups de 

soleil ». De même, neuf scores caractérisant le comportement d’exposition face au soleil au 

cours de la vie ont été construits : « Intensité d’exposition au soleil au cours de la vie », 

« Intensité des coups de soleil dans l'enfance », « Intensité des coups de soleil à l'âge adulte », 

« Nudisme », « Exposition aux UV artificiels », « Pratique d’un sport de montagne exposant 

particulièrement la peau au soleil », « Pratique d’un sport nautique exposant particulièrement 

la peau au soleil », « Pratique d’un hobby exposant particulièrement la peau au soleil » et 

« Exercice d’une profession exposant particulièrement la peau au soleil ».  

Cette étude a permis de décrire le comportement d'exposition et de protection face au soleil 

d'un large échantillon d'hommes et de femmes d'âge moyen. Des différences de comportement  

ont pu être mises en évidence entre les sexes, entre les phototypes et entre les classes d'âge. 

Les scores construits pourront être utilisés par la suite comme facteurs d’ajustement dans des 

travaux portant sur la cohorte ainsi que cela a été fait pour l’étude des facteurs de risques des 

lentigines et des éphélides (Ezzedine et al., 2012). 

3.3.3 Caractérisation de la sensibilité de la peau au soleil 

 

Sun-reactive skin Type in 4912 French Adults participating in the 
SU.VI.MAX Study 
Guinot C, Malvy D, Latreille J, Ezzedine K, Galan P, Tenenhaus M, Ambroisine L, Hercberg 
S, Tschachler E 
Photochem Photobiol, 2005, 81, 934-40 
Article présenté en annexe 4 
 

Résumé 

Le phototype, reflet de la protection naturelle de la peau contre le soleil, a été mis au point de 

façon empirique afin de fournir un outil permettant d’estimer le risque individuel relatif à 

l’exposition solaire et d’énoncer des principes de protection adaptés. Le phototype proposé 

par Césarini est basé sur deux caractéristiques dynamiques : « la réaction de la peau après 

exposition au soleil » et « la fréquence des coups de soleil » ainsi que sur trois caractéristiques 

phénotypiques : « la couleur de la peau en hiver », « la couleur naturelle des cheveux à 20 

ans » et « la fréquence des éphélides ». L’objectif de ce travail était de décrire les fréquences 



 

 106 

de ces caractéristiques chez les volontaires de la cohorte et de mieux comprendre les 

associations entre ces caractéristiques.  

Les données ont été recueillies lors de l’examen clinique réalisé sur la cohorte au cours de 

l’année 1998. Les caractéristiques de 4912 volontaires, 2868 femmes (âgées de 35 à 60 ans) et 

2044 hommes (45 à 60 ans), ont été évaluées par des médecins entraînés au préalable par un 

dermatologue expérimenté. Le phototype avait été déterminé au préalable lors du bilan 

médical réalisé en 1995 sur 4201 de ces volontaires. Afin de visualiser les liens entre les 

différentes caractéristiques du phototype, une analyse des correspondances multiples (ACM) a 

été réalisée. Cette méthode a permis en outre d’étudier les liens avec le sexe et de construire 

un score quantifiant la sensibilité de la peau au soleil.  

Un « effet Guttman » a été mis en évidence sur le premier plan factoriel selon une forme en 

« U » caractéristique d’un phénomène unidimensionnel. La première composante a donc été 

retenue pour construire un score qui résume la sensibilité face au soleil. Cette étude a 

également permis de mettre en évidence une sensibilité cutanée de la peau face au soleil 

moins importante chez les hommes que chez les femmes.  

3.3.4 Sensibilité de la peau auto-déclarée 

 

Self-reported skin sensitivity in a general adult population in France: data 
of the SU.VI.MAX cohort 
Guinot C, Malvy D, Mauger E, Ezzedine K, Latreille J, Ambroisine L, Tenenhaus M, 
Préziosi P, Morizot F, Galan P, Hercberg S, Tschachler E 
J Eur Acad Dermatol, 2006, 20, 380-90 
Article présenté en annexe 5 
 

Résumé 

Cette étude a été réalisée afin d’examiner la fréquence de la sensibilité cutanée auto-déclarée 

chez un large échantillon de la population française générale et d’étudier les associations entre 

les différentes manifestations rapportées. Un questionnaire sur la sensibilité cutanée a été 

développé à partir des résultats de différentes études menées sur la région d’Ile-de-France. Ce 

questionnaire explore différents types de sensibilité : type I (rougeurs liées à la réactivité 

vasculaire de la peau), type II (manifestations cutanées liées à des conditions 

environnementales particulières), type III (manifestations cutanées liées à l’application de 
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certaines substances), type IV uniquement pour les femmes (survenue de boutons liés au cycle 

menstruel). Par ailleurs, les manifestations liées à la non-application des produits cosmétiques 

habituels pour les femmes et celles liées aux rasages pour les hommes ont aussi été étudiées.  

La sensibilité de la peau du visage a été rapportée par 61% des femmes (n=5074) et 32% des 

hommes (n=3448), la fréquence décroissant avec l’âge. A classe d’âge comparable, la 

fréquence des types I, II et III étaint plus élevée chez les femmes (78, 72 et 58% 

respectivement) que chez les hommes (56, 48 et 28%). La fréquence du type IV était 

rapportée par 49% des femmes et les réactions cutanées après rasage par 41% des hommes. 

Une analyse factorielle des correspondances multiples a permis de metttre en évidence des 

liens entre le phototype et les manifestations de sensibilité cutanée. Les phototypes clairs ont 

déclaré plus fréquemment des réactions associées au type I et des rougeurs et des sensations 

de chaleurs liées aux conditions environnementales (type II). 

La sensibilité de la peau est un phénomène qui concerne un grand nombre de personnes, les 

hommes comme les femmes, et qui décline avec l’âge. Ce questionnaire, publié en anglais, 

qui permet d’identifier des sujets qui présentent différents types de sensibilité cutanée pourrait 

être utilisé dans des études spécifiques, sur des populations plus homogènes afin de pouvoir 

en étudier les mécanismes biologiques sous-jacents. 

3.3.5 Lien entre phototype, statut en vitamine D et densité minérale 

osseuse 

 

Phototype, statut en vitamine D et densité minérale osseuse chez des 
femmes à risque d’ostéoporose [Phototype, vitamin D status and bone 
mineral density among women at risk of osteoporosis] 
Guinot C, Ezzedine K, Mauger E, Ambroisine L, Latreille J, Bertrais S, Preziosi P, Galan P, 
Chapuy MC, Arnaud S, Meunier PJ, Tschachler E, Hercberg S, Malvy S 
Rev Med Interne, 2006, 27, 369-74 
Article présenté en annexe 6 
 

Résumé 

Le but de cette étude était de déterminer les facteurs associés à de la densité minérale osseuse 

(DMO) mesurée au niveau du col du fémur chez un groupe de femmes d’âge moyen 

considérées à risque d’ostéoporose, c'est-à-dire défini par un statut précaire en 
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vitamine D [25(OH)D3 < 78 nmol/L] et hyperparathyroïdisme [parathormone 

circulante > 36 pg/mL]).  

Cette étude a été conduite en deux temps chez 122 femmes de la cohorte. L’impact sur la 

DMO de différentes variables, dont l’âge, l’indice de masse corporelle (IMC), le statut en 

vitamine D, la consommation d’alcool, l’intensité d’exposition au soleil et le phototype a été 

testé à l’aide de modèles de régression linéaire. 

Aucun lien significatif n’a été retrouvé entre la DMO et les variables documentant le statut en 

vitamine D, le taux de parathormone et le phototype. Cependant, les phototypes les plus clairs 

étaient plus souvent associés avec les valeurs les plus basses de DMO. Par contre, la valeur 

moyenne de la DMO diminuait significativement avec l’âge et augmentait avec l’indice de 

masse corporelle et le niveau d’activité physique.  

Les conclusions de cette étude étaient les suivantes. Quel que soit leur phototype, les femmes 

à statut précaire en vitamine D devraient adopter une supplémentation en vitamine D associée 

à un apport adapté en calcium tout au long de l’année, sans négliger l’adoption de mesures de 

protection solaire et le maintien d’un niveau satisfaisant d’activité physique, pour améliorer 

leur densité osseuse et prévenir le risque fracturaire.  

3.3.6 Impact d’une supplémentation en antioxydants sur le risque de 

cancer cutané 

 

Antioxidant supplementation increases the risk of skin cancer in women but 
not in men 
Hercberg S, Ezzedine K, Guinot C, Preziosi P, Galan P, Bertrais S, Estaquio C, Briançon S, 
Favier A, Latreille J, Malvy D 
J Nutr, 2007, 137, 2098-105 
Article présenté en annexe 7 
 

Résumé 

La prévalence des cancers cutanés, mélanomes et non mélanomes, n’a cessé d’augmenter ces 

dernières années. L’exposition aux rayonnements ultraviolets, en favorisant la production de 

radicaux libres, est la cause principale de survenue de ces cancers. La peau possède pourtant 

un important système de défense antioxydant qui peut se retrouver dépassé lorsque 
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l’exposition au soleil est excessive. L’impact d’une supplémentation en vitamines et en 

minéraux antioxydants à dose nutritionnelle sur la diminution du risque de cancer cutané a été 

étudié chez l’ensemble des 13017 participants de l’étude SU.VI.MAX.  

Le traitement a été alloué de façon aléatoire : groupe placebo (n=6481) et groupe 

d’intervention (n = 6536). La supplémentation consistait en une prise quotidienne d’une 

capsule d’antioxydants (120 mg vitamine C, 30 mg vitamine E, 6 mg bêta-carotène, 100 µg 

sélénium et 20 mg zinc). Les participants ont été suivis pendant 8 ans. Le critère de jugement 

était la survenue d’un premier évènement de tous types de cancer cutané : mélanome, non 

mélanomes (carcinome cutané spino-cellulaire et baso-cellulaire), et autres types de cancers 

cutanés. Lorsqu'un cancer cutané était suspecté, le diagnostic et le rapport histo-pathologique 

étaient récupérés soit auprès du corps médical soit directement auprès des participants. Tous 

les événements ont été validés à l’aveugle par un comité d'experts. 

L’analyse a été réalisée en « intention de traiter ». Les taux cumulés des cancers cutanés ont 

été tout d’abord représentés pour chacun des sexes et des groupes à l’aide de la méthode de 

Kaplan-Meier, puis comparés grâce au test du Logrank. L’effet de la supplémentation sur la 

survenue de cancers cutanés a ensuite été testé en ajustant sur différents facteurs de confusion 

grâce au modèle de Cox. Les résultats ont été exprimés sous la forme de rapports des risques 

instantanés (Hazard Ratio : HR) avec leurs intervalles de confiance à 95% (IC95%).  

Un total de 157 cas de cancer cutané (81 chez les femmes et 76 chez les hommes) a 

été diagnostiqué : 25 mélanomes (16 chez les femmes et 9 chez les hommes), 115 carcinomes 

baso-cellulaires (57 chez les femmes et 58 chez les hommes), 13 carcinomes spino-cellulaires 

(4 chez les femmes et 9 chez les hommes) et 4 cas de Maladie de Bowen chez les femmes. 

Chez les femmes, le nombre total de cancers cutanés était significativement plus élevé à la 

date de fin de l’étude dans le groupe d’intervention que dans le groupe placebo (51 versus 30 ; 

p=0,02). Cette différence était significative pour les mélanomes (13 versus 3 ; p=0,01) et non 

significative pour les non mélanomes (38 versus 27 ; p=0,15). Aucune différence n’a été mise 

en évidence chez les hommes. Le modèle de Cox a permis de mettre en évidence après 

ajustement un risque plus élevé de survenue de tous types de cancer cutané dans le groupe 

d’intervention chez les femmes. Cet effet a été ensuite retrouvé pour la survenue de 

mélanomes mais pas pour les non mélanomes.  
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Malgré l’effectif modéré des évènements survenus dans notre étude, nos résultats suggèrent 

que la supplémention en antioxydants aurait un effet différent sur la survenue des cancers 

cutanés chez les femmes et les hommes, et pourrait être délétère pour les femmes. 

3.3.7 Effet de la supplémentation sur la survenue de cancer cutané 5 

ans après l’arrêt de la supplémentation 

 

Incidence of skin cancers during 5-year follow-up after stopping 
antioxidant vitamins and mineral supplementation 
Ezzedine K, Latreille J, Kesse-Guyot E, Galan P, Hercberg S, Guinot C, Malvy D 
Eur J Cancer, 2010, 46, 3316-22 
Article présenté en annexe 8 
 

Résumé 

Ce travail fait suite à l’étude précédente (Hercberg et al., 2007). L’objectif était ici d’étudier 

un éventuel effet résiduel ou retardé de la supplémentation sur la survenue de cancers cutanés 

5 ans après l’arrêt de la supplémentation. 

A la fin de l’étude d’intervention (01/09/2012), 11054 sujets ont été suivis en post-

supplémentation pendant une durée de 5 ans. Tous les problèmes majeurs de santé étaient 

notifiés tous les 6 mois grâce à l’envoi de questionnaires aux participants, et par toutes les 

informations supplémentaires envoyées spontanément par les volontaires. Le critère de 

jugement était comme lors de l’étude précédente, la survenue d’un premier évènement de tous 

types de cancer cutané. Lors de la déclaration d’un cancer, le type et le stade du cancer était 

certifié par un rapport anatomopathologique.  

Les taux cumulés des cancers cutanés ont été tout d’abord représentés pour chacun des 

groupes à l’aide de la méthode de Kaplan-Meier. Puis, un éventuel effet résiduel ou retardé de 

la supplémentation en antioxydants pendant la période de post-intervention a été testé à l'aide 

d'une série de modèles de Cox où le traitement a été défini comme une variable dépendante du 

temps et en ajustant sur les covariables. Aucun effet résiduel ou retardé de la supplémentation 

n’a été mis en évidence pour les deux sexes. Cinq ans après l’arrêt de la supplémentation, les 

femmes ne présentent plus de risque significativement plus élevé de développer un cancer 

cutané. Des résultats similaires avaient été observés dans des études d’intervention sur le 
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cancer du poumon, l’incidence des tumeurs augmentant rapidement dès le début de la période 

d’intervention. L’hypothèse avancée était que la supplémentation en antioxydants avait eu un 

effet sur la croissance de tumeurs préexistantes plutôt que sur l’apparition de nouvelles 

tumeurs. Dans ces différentes études, le risque de cancer diminuait après l’arrêt de la 

supplémentation. Ces résultats suggèrent un lien causal entre la prise d’antioxydants et la 

révélation de tumeurs cutanées. Tant que ce lien n’a pas été invalidé, la prise systématique 

d’une supplémentation en antioxydants semble donc être déconseillée chez les individus à 

risque, tels que ceux qui se sont exposés au soleil de façon excessive au cours de la vie. 

3.3.8 Lien entre variants du gène MC1R et couleur de la peau 

 

MC1R gene polymorphism affects skin color measured by reflectance in a 
population of French adult women 
Latreille J, Ezzedine K, Elfakir A, Ambroisine L, Gardinier S, Galan P, Hercberg S, Gruber F, 
Rees J, Tschachler E, Guinot C 
Photochem Photobiol, 2009, 85, 1451-58 
Article présenté en annexe 9 
 

Résumé 

Le gène du récepteur de la mélanocortine de type 1 (MC1R) est le premier gène qui a été 

identifié comme jouant un rôle important dans les variations normales de la pigmentation de 

la peau et des cheveux chez les humains. Ce gène présente de nombreux variants chez les 

caucasiens et différents variants fonctionnels de ce gène ont été rapportés liés à une couleur de 

peau claire appréciée la plupart du temps à l’aide d’échelles cliniques. Le but de ce travail 

était d’étudier le lien entre ces variants observés chez un échantillon de femmes adultes 

caucasiennes et la couleur de la peau mesurée objectivement par spectrophotométrie. 

Une étude génétique ancillaire transversale a été conduite dans le cadre de l’étude 

SU.VI.MAX sur un échantillon de 570 femmes volontaires (âge à l’inclusion : 44-70 ans) 

ayant respecté des consignes cosmétiques. La couleur de la peau a été mesurée sur la face 

interne de l’avant-bras à l’aide d’un spectrophotomètre CM2600d de Minolta (Osaka, Japon) 

dans des conditions environnementales contrôlées (température du laboratoire : 21 ± 3° ; 

humidité relative du laboratoire : 37 ± 5 %). Cet appareil permet de mesurer les pourcentages 

de réflectance de la lumière sur la peau entre les longueurs d’onde 400 et 700 nm, avec un pas 

de 10 nm. Le lien entre les 9 variants du MC1R les plus fréquents dans l’échantillon et la 
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couleur de la peau a été d’abord étudié en regroupant les variants selon la diminution de 

fonction du récepteur : diminution « majeure » versus « mineure ». Puis, l’effet individuel de 

chaque variant a été testé. Les liens entre la couleur de la peau et les variants ont ensuite été 

examinés à l’aide d’une analyse en composantes principales (ACP) et les zones de confiance 

ont été obtenues à l’aide d’une méthode de rééchantillonnage (Bootstrap partiel).  

Les femmes porteuses des variants R151C, D294H, D84E et R160W présentaient des 

pourcentages de réflectance significativement plus élevés à la fin du spectre visible (région 

rouge du spectre), indiquant un niveau plus faible de mélanine fonctionnelle. En revanche, 

aucun effet n’a été mis en évidence pour les autres variants comparés au type sauvage. Nos 

résultats soutiennent donc l’hypothèse selon laquelle les variants du MC1R n’altèreraient pas 

nécessairement la couleur de la peau, mais pourraient aussi augmenter sa sensibilité aux 

radiations UV. 

3.3.9 Lien entre variants du gène MC1R et sévérité du photo-

vieillissement cutané 

 

Functional MC1R gene variants are associated with an increased risk for 
severe photoaging of facial skin 
Elfakir A, Ezzedine K, Latreille J, Ambroisine L, Jdid R, Galan P, Hercberg S, Gruber F, 
Malvy D, Tschachler E, Guinot C 
J Invest Dermatol, 2010, 130, 1107-15 
Article présenté en annexe 10 
 

Résumé 

Faisant suite du travail précédent (Latreille et al., 2009), l’effet des variants du MC1R sur la 

sévérité du photo-vieillissement cutané du visage a été étudié.  

Plusieurs images digitales de haute qualité du visage de chaque volontaire avaient été prises 

de façon standardisée. Ces photographies ont ensuite été examinées par un dermatologue afin 

de noter la gravité du photo-vieillissement global du visage selon une échelle photographique 

en 6 grades validée (Larnier et al., 1994).  

Le lien entre les variants du MC1R et l’expression du photo-vieillissement cutané a été 

d’abord étudié en regroupant les neuf variants les plus fréquents selon les catégories : 
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homozygotes de type sauvage, un seul variant ou deux variants. Puis, les variants ont été 

regroupés selon la diminution de fonction du récepteur : diminution « majeure » ou versus 

« mineure » (homozygote de type sauvage, seulement un ou deux variants mineurs, un seul 

variant majeur, deux variants majeurs). Pour finir, l’effet individuel de chaque variant a été 

testé. Les effets du polymorphisme du MC1R sur la gravité du photo-vieillissement (« léger » 

grades 1-3 vs « sévère » grades 4-6) ont été testés à l’aide de régressions logistiques en 

ajustant sur des facteurs de confusion.  

Après ajustement sur l’âge, la présence de variants du MC1R a été trouvée associée à un 

risque significativement accru de photo-vieillissement sévère. Les femmes porteuses de deux 

variants du MC1R ont près de 2,33 fois plus de risque de présenter un photo-vieillissement 

sévère (IC95% [1,17 – 4,63]) par rapport à des femmes homozygotes de type sauvage, ce risque 

atteignant 5,61 [1,43-21,96] lors de la présence simultanée de deux variants majeurs.  

Les liens trouvés entre certains variants du MC1R et la sévérité du photo-vieillissement 

suggèrent que le polymorphisme du gène MC1R joue un rôle prépondérant dans l’expression 

du photo-vieillissement cutané. Cependant, des recherches des populations différentes et des 

échantillons de taille plus importante sont encore nécessaires pour clarifier la contribution 

exacte de la perte de fonction du récepteur des différents variants du MC1R dans l’expression 

du photo-vieillissement. Ce travail a fait l’objet d’une publication allégée en français 

(Latreille et al., 2011). 

3.3.10 Facteurs de risques des lentigines et des éphélides 

 

Freckles and solar lentigines have different risk factors in Caucasian 
women  
Ezzedine K, Mauger E, Latreille J, Jdid R, Malvy D, Gruber F, Galan P, Hercberg S, 
Tschachler E, Guinot C 
J Eur Acad Dermatol Venereol, 2012, doi: 10.1111/j. 1468-3083.2012.04685.x 
Article présenté en annexe 11 
 

Résumé 

Toujours dans la suite des études menées précédemment (Latreille et al., 2009 ; Elfakir et al., 

2010) une nouvelle analyse a été conduite afin d’étudier l'impact de variables phénotypiques, 
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comportementales et génétiques (gène du MC1R) sur les taches de rousseur et la sévérité des 

lentigines solaires chez des femmes caucasiennes. 

La sévérité des lentigines solaires a été évaluée à partir des photographies du visage par un 

dermatologue, puis un score de sévérité des lentigines solaires a été construit à l’aide d’une 

analyse en composantes principales. Les taches de rousseur ayant tendance à disparaitre avec 

l’âge, les antécédents auto-déclarés de taches de rousseur ont été utilisés comme variable 

d’intérêt. L’exposition au soleil a été caractérisée quant à elle à l’aide d’une typologie en 6 

classes définie au préalable. Les facteurs de risque ont été étudiés à l’aide d’une série de 

régressions logistiques. La fréquence des coups de soleil et la présence de variants 

fonctionnels du gène MC1R ont été trouvées associées de façon indépendante avec les 

antécédents des taches de rousseur. Concernant les lentigines, en plus de l’âge cinq facteurs 

ont été trouvés liés de façon indépendante à la sévérité des lentigines solaires : la couleur de la 

peau, la capacité à bronzer, les antécédents des taches de rousseur, l’exposition au soleil et la 

prise de contraceptifs oraux ou de traitements progestatifs.  

Ces résultats vont dans le sens des travaux publiés ultérieurement en apportant un nouvel 

éclairage sur les différences entre les lentigines solaires qui sont des marqueurs du photo-

vieillissement cutané et les taches de rousseur qui sont principalement déterminées par des 

facteurs génétiques. 

3.3.11 Etude GWAS sur l’expression du vieillissement cutané 

 

A genome-wide association study in Caucasian women points out for a role 
of the STXBP5L gene in facial photoageing 
Le Clerc S, Taing L, Ezzedine K, Latreille J, Labib T, Coulonges C, Bernard A, Melak S, 
Carpentier W, Malvy D, Jdid R, Galan P, Hercberg S, Morizot F, Guinot C, Tschachler E, 
Zagury JF 
J Invest Dermatol, 2012, doi:10.1038/jid.2012.458 
Article présenté en annexe 12 
 

Résumé 

Une étude d'association génomique (GWAS) a été réalisée dans la continuité de l’étude gène 

centré précédente afin d’explorer plus largement l’impact des facteurs génétiques sur 
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l’expression du vieillissement cutané  (Latreille et al., 2009 ; Elfakir et al., 2010 ; Ezzedine et 

al., 2012).  

 

La sévérité du photovieillissement global (Larnier et al., 1994) et la sévérité d'une série de 

signes de vieillissement ont été évaluées par un dermatologue à partir de trois photographies 

numériques du visage de chaque volontaire à l'aide d'échelles ordinales spécifiques avec 

illustrations photographiques. Puis, trois scores ont été calculés à l’aide d’une analyse en 

composantes principales : lentigines, rides et relâchement. Ces indicateurs ont ensuite été 

utilisés comme critères de jugement dans les analyses. Par ailleurs, l'ADN extrait de 

l'échantillon de sang prélevé pour chaque femme a été analysé grâce à une puce à haut-débit 

Illumina Human Omni1-Quad contenant 1140000 marqueurs génétiques. 

Parmi les marqueurs, 91000 étaient des variants du nombre de copies et seront analysés par la 

suite, 118000 n'ont montré aucune variation, 55000 présentaient des erreurs de génotypage et 

2000 étaient situés sur le chromosome Y. Après les contrôles de qualité, il restait 874000 

SNPs. Les  stratifications ont été examinées en utilisant la méthode Eigenstrat : 18 sujets ont 

été exclus de la suite de l'analyse. Les relations entre les génotypes et les indicateurs de 

vieillissement ont été étudiés séparément par des régressions linéaires ajustées sur l'âge, le 

tabagisme, l'exposition solaire au cours de la vie, le statut hormonal, et les deux principaux 

vecteurs propres.  

Un signal a dépassé le seuil de Bonferroni (p = 6 10-9) et a été associé avec le grade de 

photovieillissement. Il a été également trouvé corrélé avec les scores de rides et de 

relâchement. Ce SNP intronique est situé dans un gène exprimé dans la peau. Ce gène, qui n'a 

pas été décrit auparavant dans le contexte du vieillissement, peut constituer un bon gène 

candidat pour l'étude des mécanismes moléculaires du vieillissement cutané. 
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3.3.12 Variants du gène MC1R et rides du sommeil 

 

MC1R major variants are a risk factor of sleep lines in Caucasian women. 
Jdid R, Ezzedine K, Latreille J, Galan P, Hercberg S, Malvy D, Tschachler E, Guinot C 
J Eur Acad Dermatol Venereol, 2013, doi: 10.1111/jdv.12119 
Article présenté en annexe 13 
 

Résumé 

Dans le prolongement de ces précédents travaux (Latreille et al., 2009 ; Elfakir et al., 2010, 

Ezzedine et al., 2012, Le Clerc et al., 2012) une nouvelle analyse a été conduite afin d’étudier 

les facteurs de risques phénotypiques, comportementaux et génétiques (gène MC1R) des rides 

du sommeil chez des femmes caucasiennes.  

De façon indépendante, deux dermatologues ont examiné trois photographies numériques du 

visage de 542 volontaires (face et profils), âgées de 44 à 70 ans, afin d’identifier les rides du 

sommeil et d’évaluer la sévérité de différents signes de vieillissement cutané. Les facteurs de 

risques ont été étudiés à l’aide d’une série de régressions logistiques.  

Soixante femmes (11%) présentaient des rides du sommeil. Elles présentaient en général 

plusieurs rides du sommeil. Ces rides étaient localisées sur le front, le long du nez, sur les 

joues et sous les yeux, et plus rarement sur le menton. Comme attendu, les rides du sommeil 

étaient associées à l'âge, et les femmes avec des rides du sommeil présentaient également un 

vieillissement cutané plus important. Après ajustement sur les facteurs de confusions 

éventuels, la présence de deux variants majeurs du gène MC1R a été trouvée associée avec 

une augmentation du risque de présence des rides du sommeil (ORa [IC95] : 8.25 [2.62-

25.97]).  

Les données sur les rides du sommeil sont peu nombreuses dans la littérature et cette étude est 

la première à être réalisée sur un échantillon relativement large de femmes. Nos résutlats 

suggèrent que le polymorphisme du gène MC1R pourrait jouer un rôle important dans 

l’apparition des rides du sommeil.  
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4. Discussion, perspectives et conclusion 
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4.1 Discussion 

La discussion portera principalement sur les résultats issus de l’étude des liens entre les acides 

gras et le photo-vieillissement cutané. Nous présenterons ensuite les différentes perspectives 

de ces travaux avant de conclure. 

Dans la première étude, nous avons mis en évidence, chez une large population d’hommes et 

de femmes vivant en France, un lien inverse entre la sévérité du photo-vieillissement et les 

apports en AGMI provenant des huiles végétales, et plus spécifiquement ceux fournis par 

l’huile d’olive. Par contre, aucun lien statistiquement significatif n’a été trouvé avec les 

apports en AGMI des produits animaux (produits laitiers, viandes, et charcuterie) (Latreille et 

al., 2012). Nos résultats sont en accord avec les résultats de l’étude menée par Purba et co-

auteurs (2001) qui rapportent également une association inverse entre le vieillissement 

actinique de la peau du dos de la main et les apports en AGMI, et en huile d’olive (Tableau 3). 

Nagata et co-auteurs (2010) ont également mis en évidence un lien significatif entre les 

apports en AGMI et l’élasticité de la peau mais n’ont pas trouvé de lien avec la sévérité des 

rides de la patte d’oie. Cependant, ils n’ont pas tenu compte dans leur analyse des différentes 

sources d’AGMI. Contrairement à nos résultats, Cosgrove et co-auteurs (2007) n’ont pas mis 

en évidence de lien entre apports en acide oléique et les rides et rapportent un risque plus 

élevé de sècheresse cutanée sénile quand la consommation en acide oléique augmente. 

Cependant, comme Nagata et co-auteurs (2001), ces auteurs n’ont pas étudié les liens avec les 

différentes sources alimentaires des AGMI. Par ailleurs, la diversité de consommation des 

AGMI n’était pas comparable entre les différentes populations étudiées pour des raisons 

probables d’habitudes alimentaires culturelles. Ainsi, dans l’étude de Nagata et co-auteurs 

menée au Japon (2010), la médiane du quintile inférieur des apports en AGMI était de 16,3 

g/jour et celle du quintile supérieur égale à 26,1 g/jour tandis que dans notre étude, la médiane 

du quintile inférieur était égale à 19,6 g/jour et à 41,6 g/j pour le quintile supérieur. De plus, 

dans notre étude et celle de Purba et al., une partie de la population vivait dans le bassin 

méditerranéen qui est connu pour être une région à forte consommation d’huile d’olive. Dans 

la littérature, seules ces trois études épidémiologiques ont examiné les liens entre AGMI et 

vieillissement cutané.  
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Le lien inverse mis en évidence dans notre étude entre l’huile d’olive et la sévérité du photo-

vieillissement cutané peut s’expliquer par le profil lipidique particulier de l’huile d’olive, avec 

un contenu élevé en AGMI et également un faible ratio en AGPI n-6/AGPI n-3 (Owen et al., 

2000 ; Viola et Viola, 2009). Les AGMI sont en effet moins sensibles à la peroxydation 

lipidique que les AGPI. L’absence de lien entre le photo-vieillissement cutané et les produits 

laitiers, qui sont pourtant des sources importantes d’AGMI, peut être due aux quantités 

d’AGS également fournies par ces aliments. En effet, les AGS sont rapportés pour être 

associés à la résistance à l’insuline et au processus inflammatoire, ce qui pourrait de ce fait 

annuler les effets bénéfiques des AGMI (Riccardi et al., 2004 ; Galland, 2010). L’effet 

bénéfique de l’huile d’olive peut également être lié à des composants mineurs de cette huile, 

tels que le squalène et les polyphénols, qui pourraient également jouer un rôle important sur la 

prévention du photo-vieillissement (Owen et al., 2000 ; Viola et Viola, 2009). Le squalène, un 

hydrocarbure, est un des principaux composés des lipides de surface de la peau (le sébum en 

contient environ 12%). Il serait un filtre naturel de l’espèce majeure de ERO qu’est l’oxygène 

singulet, serait peu sensible à la peroxydation lipidique, et protégerait ainsi la peau contre les 

rayonnements UV (Kelly, 1999 ; Huang et al., 2009 ; Viola et Viola, 2009). De même, des 

propriétés anti-oxydantes et anti-inflammatoires ont été attribuées aux polyphénols, ce qui 

leur permettraient également de défendre la peau du stress oxydant (Owen et al., 2000 ; 

Cicerale et al., 2010). Enfin, l’association trouvée avec l’huile d’olive peut être également le 

reflet d’une alimentation globalement plus saine, car comme attendu, les apports en huile 

d’olive étaient corrélés positivement avec les apports en poisson, en fruits et légumes, et en 

thé, et corrélés négativement avec les apports en aliments sucrés, en beurre, en lait, ou encore 

en alcool fort (Willett et al., 1995).  
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Tableau 3. Etudes épidémiologiques portant sur le lien entre lipides et vieillissement cutané 

Type d’étude 
Participants 
Référence 

Sexe, effectif, 
âge (années) et 
pays 

Variables d’intérêt Recueil des données alimentaires 
Lipides et/ou aliments sources 
étudiés 

Résultats significatifs pour les lipides ou 
les aliments sources 

Etude transversale 
 
Participants de 
l’étude IUNS1 
« Food Habits 
in Later Life » 
 
Purba et al.,  
2001 
 

H2 et F3, 
n = 453, 
>=70,  
Australie et 
Europe (Grèce 
et Suède) 
 

•  Vieillissement actinique de la peau 
du dos de la main (échelle 
photographique à 6 niveaux, 
Beagley-Gibson, 1980) 

QFA4 semi-quantitatif 
•  Lipides totaux,  
•  AGS5, 
•  AGMI6, 
•  AGPI7, 
•  Aliments sources 

•  Apports en lipides totaux et en AGMI 
corrélés négativement avec le 
vieillissement de la peau 

•  Apports en AGS corrélés positivement 
avec le vieillissement de la peau 

•  Apports en légumes, légumes secs, 
poissons, huile d’olive et céréales corrélés 
négativement avec le vieillissement cutané 

•  Apports en viandes, produits laitiers et 
produits sucrés corrélés positivement avec 
le vieillissement cutané 

Etude transversale 
 
Participants de  
l’étude NHANES I8 
 
Cosgrove et al., 
2007 

F, 
n=4025, 
40 à 74,  
Etats-Unis 

•  Peau ridée (oui/non) 
•  Sécheresse sénile (oui/non) 
•  Atrophie de la peau (oui/non) 
  (visage et corps) 

Rappel alimentaire de 24 heures 
réalisé par un spécialiste de la 
nutrition 
•  Lipides totaux, 
•  AGS,  
•  AO9, 
•  LA10 

•  Apports en lipides totaux associés 
positivement avec le risque d’atrophie et 
l’aspect ridé de la peau 

•  Apports en AO associés positivement avec 
la sécheresse sénile 

•  Apports en LA associés négativement avec 
le risque de sécheresse sénile et atrophie de 
la peau 

Etude transversale 
 
Participants d’un 
check up de santé 
(hôpital de Gifu 
au Japon) 
 
Nagata et al., 
2010 

F, 
n=716, 
20 à 74,  
Japon 

•   Capacitance de la peau de l’avant-  
   bras, u.a11, cornéomètre CM825, 
•  Taux de sébum du front, µg/cm²,       
   sébumètre SM810, 
•  Elasticité de la peau du bras,  
  coefficient Ur/Uf 

12, cutomètre  
  SEM575 
•  Rides de la patte d’oie (échelle à 6  
  niveaux de Daniell, 1971) 

QFA semi-quantitatif 
•  Lipides totaux, 
•  AGS, 
•  AGMI, 
•  AGPI, 
•  AGPI-LC13 n-3 (EPA14+DHA15),  
•  Aliments sources  

•  Apports en lipides totaux, AGS et AGMI 
corrélés positivement avec l’élasticité de 
la peau 

•  Apports en AGS corrélés négativement 
avec la sévérité des rides de la patte d’oie 
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Tableau 3. Suite 

Type d’étude 
Participants 
Référence 

Sexe, effectif, 
âge (années) et 
pays 

Variables d’intérêt Recueil des données alimentaires 
Lipides et/ou aliments sources 
étudiés 

Résultats significatifs pour les lipides ou 
les aliments sources 

Etude transversale 
 
Participants de 
l’étude 
SUVIMAX 16 
 
Latreille et al.,  
2012 
 

H et F, 
n = 2919, 
45 à 60,  
France 
 

•  Photo-vieillissement cutané au 
niveau du visage (échelle 
photographique à 6 niveaux, 
Larnier et al., 1994) 

Dix enregistrements alimentaires de 
24 heures 
•  AGMI, 
•  Sources d’AGMI : 

- Huiles végétales,  
- Produits laitiers,  
- Viande,  
- Charcuterie 

•  Apports en AGMI associés négativement 
avec le risque de photo-vieillissement du 
visage chez les hommes 

•  Apports en AGMI provenant des huiles 
végétales (huile d’olive) associés 
négativement avec le risque de photo-
vieillissement chez les hommes et les 
femmes 

Etude transversale 
 
Participants de 
l’étude SUVIMAX 
 
Soumis pour 
publication en 2013 
dans la revue 
Journal of 
Dermatological 
Science 

H et F, 
n = 2919, 
45 à 60,  
France 
 

•  Photo-vieillissement cutané au 
niveau du visage (échelle 
photographique à 6 niveaux, 
Larnier et al., 1994) 

Dix enregistrements alimentaires de 
24 heures 
•  ALA 17, 
•  Sources de ALA :  

- Produits laitiers 
- Fruits et légumes 
- Huiles végétales 

•  AGPI-LC n-3 (EPA+DHA+DPA18) 
•  EPA, 
•  DPA, 
•   Sources d’AGMI : 

- Poissons et fruits de mer,  
- Viande,  
- Charcuterie, 

•   DHA 

•  Apports en EPA associés négativement 
avec le risque de photo-vieillissement chez 
les femmes 

•  Apports en ALA associés négativement 
avec le risque de photo-vieillissement chez 
les hommes 

•  Apports en ALA provenant des huiles 
végétales et des fruits et légumes associés 
négativement avec le risque de photo-
vieillissement chez les hommes 

•  Apports en ALA provenant des huiles 
végétales tendent à être associés 
négativement avec le photo-vieillissement 
chez les femmes 

 

1IUNS International Union of Nutritional Sciences, 2H : homme, 3F : femme, 4QFA : Questionnaire de fréquence alimentaire, 5AGS : acide gras saturés, 6AGMI : acides gras 
monoinsaturés, 7AGPI : acides gras polyinsaturés, 8NHANES I : First National Health and Nutrition Examination Survey, 9 AO : acide oléique, 10 LA  : acide linoléique 
(C18:2 n-6), 11u.a. : unité arbitraire, 12Ur/Uf : capacité de la peau à revenir à sa position initiale après déformation, 13 AGPI-LC : acides gras polyinsaturés à longues chaînes, 
14 EPA : acide eicosapentaénoïque (C20:5 n-3), 15 DHA : acide docosahexaénoïque (C22:6 n-3), 16 SU.VI.MAX SUpplémentation en Vitamines et Minéraux AntioXydants, 
17 ALA : acide α-linolénique (C18:3 n-3) , 18 DPA : acide docosapentaénoïque (C22:5 n-3) 
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Nous avons également mis en évidence un lien entre sévérité du photo-vieillissement cutané 

et apports en EPA chez les femmes (soumis dans le Journal of Dermatological Science en 

2013). Le lien entre les AGPI-LC n-3 et le vieillissement cutané a été étudié par Nagata et co-

auteurs (2010). Contrairement à notre étude, Nagata et son équipe n’ont pas mis en évidence 

de lien entre les apports en AGPI-LC n-3 (EPA + DHA) et le vieillissement cutané chez leur 

population de 716 femmes japonaises, âgées de 20 à 74 ans. Cependant dans leur population, 

les apports les plus faibles en AGPI-LC n-3 (quintile inférieur) étaient supérieurs aux apports 

les plus élevés (quintile supérieur) observés dans notre population française, et de ce fait peut-

être déjà suffisants pour observer un effet protecteur. Par ailleurs, la taille relativement faible 

de leur échantillon et la présence d’individus jeunes (20-74 ans, moyenne ± écart-type : 43.3 ± 

8.2) peuvent expliquer l’absence de résultat significatif. Purba et co-auteurs (2001) n’ont pas 

étudié directement le lien avec les apports en AGPI-LC n-3, mais ils rapportent un lien 

inverse entre la consommation de poisson, principale source des AGPI–LC n-3, et le 

vieillissement actinique du dos de la main. Dans de notre étude, nous avons également mis en 

évidence un lien inverse entre sévérité du photo-vieillissement cutané et apports en ALA chez 

les hommes ce qui n’avait jamais été étudié auparavent. Un lien inverse a été mis en évidence 

avec les ALA fournis par les produits végétaux : huiles végétales et fruits et légumes chez les 

hommes et une tendance avec les huiles végétales chez les femmes. Parmi les différentes 

huiles végétales, l’huile d’olive était, comme pour les AGMI, celle qui contribuait le plus aux 

apports en ALA (51%), les huiles comme l’huile de noix et de colza, très riches en ALA, étant 

peu consommées.  

Le lien inverse entre apports en AGPI n-3 et la sévérité du vieillissement cutané peut être dû à 

l’effet de ces acides gras sur l’inflammation déjà rapporté dans des études expérimentales sur 

les animaux et dans quelques études cliniques (Takemura et al., 2002 ; Black et Rhodes, 

2006 ; Galland, 2010). Il peut également être le reflet d’une alimentation saine liée à une 

consommation élevée de fruits et légumes, huile d’olive et poisson. 

Des résultats différents ont été observés entre les hommes et les femmes. Ces écarts 

pourraient être liés à des différences structurelles, physiologiques et fonctionnelles de la peau 

entre les sexes dues principalement à l’influence hormonale. En effet, l’épaisseur de la peau 

est globalement plus importante chez l’homme (16% de plus) que chez la femme, elle contient 

plus de capillaires que la peau des femmes, sa production de sébum est également plus 

importante et elle serait également plus hydratée. Enfin, les hormones stéroïdes sexuelles 
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influent également le métabolisme, l’accumulation et la distribution du tissu adipeux 

(Tchernof et al., 2000 ; Cohen-Letessier et Bombal, 2002 ; Mayes et Watson, 2004 ; De 

Maddalena et al., 2012). Ces écarts pourraient également être dus à des différences de 

comportement et de protection face au soleil. En effet, nous avons montré lors de notre étude 

sur le comportement et l’exposition au soleil que les femmes déclaraient plus fréquemment 

utiliser des produits de protections solaires et plus régulièrement tout au long de l’exposition 

que les hommes (Guinot et al., 2001a).  

Parmi les points forts de ces études, on peut mettre en avant tout d’abord la taille importante 

de l’échantillon, issu de la population générale, avec à la fois des hommes et des femmes, et 

enfin la tranche d’âge étudiée (45 à 60 ans). En effet, cette tranche d’âge permet d’observer 

les différentes manifestations cliniques du vieillissement cutané car c’est généralement à 

partir de la quarantaine que certains signes tels que le relâchement et les troubles pigmentaires 

commencent à apparaitre (Guinot et al., 2001a). L’utilisation pour évaluer la sévérité du 

photovieillissement d’une échelle ordinale photographique développée, testée, et validée par 

Larnier et co-auteurs (1994) est également un élément important de cette étude. En effet, cette 

échelle combine à la fois les troubles pigmentaires, les rides et le relâchement ce qui permet 

ainsi de considérer le vieillissement cutané dans son ensemble. Par contre, on peut regretter de 

ne pas avoir pu prendre des photographies du visage des individus dans des conditions 

standardisées ce qui dans ce contexte épidémiologique à l’époque était impossible et reste 

difficilement réalisable sur de tels échantillons. L’estimation des apports alimentaires a été 

réalisée à partir de 10 enregistrements 24h remplis à différents jours et à différents moments 

de l’année ce qui a permis d’obtenir des données fiables et représentatives de la 

consommation habituelle des AGMI et des AGPI n-3 (Le Moullec et al., 1996 ; Mennen et 

al., 2002). Enfin, des facteurs de confusion connus comme la sensibilité naturelle de la peau 

au soleil (le phototype) et l’intensité d’exposition au soleil (auto-appréciée) ont pu être pris en 

compte dans les analyses. 

Différents modèles de nutrition étaient envisageables afin d’étudier l’effet de l’apport en acide 

gras sur l’expression du photo-vieillissement cutané : des modèles de substitution (méthode 

standard, méthode des résidus ou méthode de densité) ou d’addition (méthode de partition). 

Nous sommes ici dans le cadre d’une prévention primaire où la composition de l’alimentation 

doit être modifiée pour diminuer le risque de photo-vieillissement, un modèle de substitution 

a  donc été sélectionné. Ainsi, comme nous l'avons expliqué dans le chapitre 2.6 sur les 

méthodes statistiques, la méthode standard a été immédiatement écartée de part la forte 
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colinéarité existant entre les acides gras et l’apport énergétique total. Parmi les deux modèles 

de substitution restants, la méthode des densités a été retenue afin d’exprimer les résultats en 

termes de pourcentage d’apport énergétique. En effet, ceci présente l’avantage de fournir des 

résultats exprimés comme les nutritionnistes pour les mesures de la composition de 

l’alimentation que l’on retrouve également dans les recommandations nationales. La méthode 

des résidus a été néanmoins testée et a fourni des résultats très similaires à ceux obtenus avec 

la méthode des densités. Par ailleurs, les méthodes de densités et des résidus permettent de 

mesurer l’effet de la substitution des acides gras par les autres macronutriments à apport 

énergétique total constant, mais l’effet direct de l’apport en acide gras ne peut être étudié. 

Enfin, afin de compléter les résultats issus des modèles de substitution et apporter un 

éclairage supplémentaire sur l’effet du nutriment, quelques auteurs recommandent de tester la 

méthode de partition qui est le seul modèle qui permette une estimation directe de l’effet 

d’addition (Willett et al., 1997 ; Thiébaut et al., 2004). 

D'autre part, certains auteurs préconisent d’ajuster les modèles de nutrition sur l’apport 

énergétique lié à l’alcool lorsque celui-ci est connu pour influencer le critère d’intérêt. Bien 

que l’effet de l’alcool n’est pas été mis en évidence dans les études sur le vieillissement 

cutané (Purba et al., 2001 ; Nagata et al., 2010), nous avons néanmoins décidé de tester nos 

modèles en ajustant sur l’apport énergétique lié à l’alcool. Comme attendu, dans notre 

population les hommes et les femmes présentaient des écarts importants de 

consommation d’alcool : l'écart inter-quartile Q1-Q3 = 3,4-11,6 %NRJ chez les hommes et 

0,8-5,8 %NRJ chez les femmes. Après ajustement sur l’apport énergétique lié à l’alcool, les 

effets principaux trouvés pour les acides gras n’ont pas été modifiés, seuls les résultats pour 

les apports en huile d’arachide ont été légèrement changés chez les hommes, la tendance que  

nous avions trouvée (P=0,09) étant devenue significative (P=0,04). De plus, un lien entre la 

consommation d’alcool et le risque de photo-vieillissement a été mis en évidence chez les 

hommes, le risque de sévérité du photo-vieillissement augmentant avec la consommation 

d’alcool. En revanche chez les femmes, cet effet ne s’est pas révélé significatif. Il serait donc 

intéressant de pouvoir étudier l’effet de l’alcool sur le photo-vieillissement chez les hommes, 

de tester l’interaction avec le reste de l’alimentation, notamment l’apport en antioxydant, ainsi 

que de tester l’interaction avec d’autres comportements à risque comme le tabagisme 

l'exposition aux UV et l'utilisation de moyens de protection face au soleil. 
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Les principaux facteurs de confusion susceptibles d’interagir avec l’effet de l’alimentation sur 

le photo-vieillissement cutané ont été pris en compte dans ces travaux : le tabagisme, 

l’exposition solaire, l'utilisation de moyens de protection face au soleil et le phototype, 

appréciant la sensibilité naturelle de la peau au soleil. Nous avons retrouvé pour ces facteurs 

des résultats similaires à ceux obtenus lors de l’étude réalisée par Malvy et co-auteurs (2000) 

sur les facteurs liés à l’expression du photo-vieillissement.  

Les femmes présentant un phototype IIIa, IIIb et IV ont montré un risque de photo-

vieillissement avéré significativement plus faible que celles présentant les phototypes les plus 

clairs (I&II). Par contre, aucune différence n'a été mise en évidence entre les phototypes I&II 

et les phototypes les plus foncés (V), lequel  présente pourtant une meilleure protection 

naturelle face au soleil. Ceci nous a conduit pour chacun des sexes à examiner de façon 

détaillée le comportement d’exposition et de protection au soleil pour chacun des phototypes 

et nous a permis de mettre en évidence des profiles d’exposition et de protection différentes 

selon les phototypes qui pourraient expliquer les liens trouvés avec l’expression du photo-

vieillissement. En effet, les femmes présentant un phototype foncé (V), par rapport à celles 

ayant un phototype clair (I-II), ont déclaré plus fréquemment avoir été beaucoup exposées au 

soleil (28% vs 7%), avoir été exposées aux UV artificiels (11% vs 4%) et avoir pratiqué plus 

fréquemment une profession exposant particulièrement au soleil (16% vs 5%). De plus, elles 

ont déclaré utiliser moins régulièrement des moyens de protection solaire (42% vs 67%). Les 

femmes des autres phototypes présentaient, quand à elles, des profils intermédiaires en termes 

d’intensité d’exposition et de protection solaire. Les risques moindres de photo-vieillissement 

observés chez les femmes présentant les phototypes intermédiaires (IIIa à IV) par rapport à 

celles présentant un phototype clair (I-II) pourraient donc s'expliquer par une meilleure 

protection naturelle vis à vis des effets des radiations UV associée à une exposition modérée 

et à une bonne attitude de protection solaire. Par contre,  les femmes présentant un phototype 

V, malgré une protection naturelle importante face au soleil, pourraient en raison de leur 

comportement d'exposition élevée au soleil et d'une utilisation modérée de moyens de 

protection présenter un photo-vieillissement proche de celui des sujets présentant des 

phototypes clairs.  

Chez les hommes, aucune différence significative n'a été mise en évidence entre la sévérité du 

photovieillissement des sujets présentant un phototype clair (I-II) et ceux présentant les 

phototypes IIIa, IIIb ou IV. Par contre, les hommes de phototype V présentaient un risque 

plus élevé de photo-vieillissement que les autres phototypes. Comme chez les femmes, 
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l’examen du comportement d’exposition et d'utilisation de moyens de protection face au soleil 

a permis de constater que plus les hommes présentent une protection naturelle importante face 

au soleil (phototypes élevés), plus ils déclarent fréquemment s’exposer de façon intensive. En 

revanche chez les hommes, l’utilisation régulière de moyens de protection solaire est moins 

fréquente que chez les femmes, excepté chez les hommes  présentant un phototype clair (I-II). 

Le bénéfice d'une protection naturelle importante face au soleil semble donc être annulé par 

un comportement d'exposition importante associée à une absence d'utilisation de moyens de 

protection. 

Un lien entre la sévérité du photo-vieillissement cutané et l'intensité d'exposition au soleil au 

cours de la vie était attendu, cependant celui-ci s’est révélé non significatif. L’intrication 

complexe entre le phototype et le comportement d’exposition et d'utilisation de moyens de 

protection solaire peuvent en partie expliquer ce résultat. Les sujets présentant la meilleure 

protection naturelle au soleil (phototypes élevés) sont aussi ceux qui s’exposent de façon plus 

importante et qui se protègent le moins. De même, nous avons retrouvé le lien entre la 

localisation géographique et la sévérité du photo-vieillissement que Malvy et co-auteurs 

(2000) ont déjà rapporté : les sujets du sud de la France présentant un photo-vieillissement 

moins important par rapport a ceux du nord alors que cette région est réputée être soumise à 

un haut niveau de rayons ultraviolets ambiants. Les sujets vivant dans les régions françaises 

les plus ensoleillées ont probablement adopté un comportement de protection face au soleil et 

présentent aussi probablement plus souvent que ceux du nord un bronzage résiduel protecteur 

d'une année sur l'autre. Par ailleurs, cela pourrait indiquer qu’une exposition progressive, 

probable dans le sud de la France, pourrait également avoir un effet protecteur sur le photo-

vieillissement par la production d’eumélanine. 

L’effet du tabac sur le photo-vieillissement, rapporté par différents auteurs (Kadune et al., 

1991 ; Ernster et al., 1995) était également attendu, mais aucun lien significatif n’a été mis en 

évidence dans notre étude. Ceci est sans doute dû à la variable disponible. En effet, nous ne 

disposions que d’une classification globale en trois niveaux (non fumeur, fumeur, ex-fumeur), 

alors que l'effet du tabac est généralement étudié grâce au nombre d'années de tabagisme ou 

par le nombre de paquets années (moyenne du nombre de paquets par jour multiplié par le 

nombre d’année pendant lequel le sujet a fumé) en tenant compte du nombre d'années d'arrêt 

pour les ex-fumeurs. 
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Le photo-vieillissement apparaît donc influencé à la fois par des facteurs génétiques (ainsi que 

le montre l'effet du phototype) en interaction avec des facteurs comportementaux, comme 

l’exposition et l'utilisation de moyens de protection face au soleil. Le rôle du polymorphisme 

génétique a été étudié par ailleurs dans une étude transversale réalisée sur un sous échantillon 

de 570 femmes issues de cette population : un risque plus élevé de photo-vieillissement sévère 

a été mis en évidence chez des porteurs de certains variants du gène MC1R prédisposant à une 

plus grande production de phaeomélanine, et du gène STXBP5 (Le Clerc et al., 2012 ; Elfakir 

et al., 2010). En effet il existe deux types de mélanine, l’eumélanine anti-oxydante et la 

phaeomélanine pro-oxydante. Le rapport entre ces deux types de mélanine, dont le gène 

MC1R est le principal responsable au niveau génétique, détermine en partie le phototype. 

L’alimentation, en particulier la consommation d’acides gras, semble également pouvoir agir 

dans ce processus complexe qu’est le photo-vieillissement qui correspond au vieillissement 

cutané que l’on observe sur une zone non protégée (Purba et al., 2001 ; Nagata et al., 2010 ; 

Cosgrove et al., 2007 ; Latreille et al., 2012). Cependant, la liste des facteurs pouvant agir sur 

le vieillissement cutané ne s’arrête bien évidemment pas à ceux que nous avons pu étudier 

dans le cadre de cette étude. Une grande variété de facteurs physiques et chimiques peuvent 

agresser la peau et accroitre le vieillissement cutané. Ainsi, parmi les agents utilisés lors 

d'études spécifiques avec une mise en place d’un stress oxydant au niveau cutané, on compte 

des polluants aériens issus des dérivés de la combustion des carburants qu’ils soient d’origine 

automobile ou industrielle, des composants de la fumée de cigarette, des contaminants 

d’origine alimentaire, des substances médicamenteuses et des produits d’entretien (Athar, 

2002). Par ailleurs, des rayonnements autres que les UV (infra-rouges, rayons-X, rayons 

gamma, mais aussi probablement la lumière visible) et la pesanteur, interviendraient 

également dans le processus du vieillissement de la peau (Pierard, 1996). 
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4.2 Perspectives 

Dans la continuité de ces travaux, nous avons l’intention d’étudier les liens entre sévérité du 

photo-vieillissement et apports en AGPI n-6. En effet, contrairement aux AGPI n-3, les AGPI 

n-6 sont rapportés quand à eux pour avoir une action pro-inflammatoire (Calder, 2009). Ils 

produisent des dérivés qui sont la plupart du temps des inducteurs plus puissants de 

l’inflammation que ceux issus des AGPI n-3. Nous avons prévu dans le prolongement de 

l’étude des AGPI n-3 d’étudier sur notre population les liens entre la sévérité du photo-

vieillissement et les apports nutritionnels en AGPI n-6 (LA et AA). L’effet des ratios des 

précurseurs des familles (LA/ALA) et des dérivés (AA/EPA) pourraient être également 

étudiés car les deux familles, AGPI n-3 et AGPI n-6, partagent les mêmes enzymes pour 

produire leurs métabolites et sont donc en concurrence pour la synthèse de leurs médiateurs. 

Ce travail pourrait être réalisé sur la population qui a été étudiée pour les AGMI et les 

AGPI n-3. 

Un autre volet de notre recherche pourra s’attacher a étudié les liens entre la sévérité du 

photo-vieillissement et les apports en polyphénols. En effet, les polyphénols ont été décrits 

comme ayant des propriétés anti-oxydantes, anti-inflammatoires et immunomodulatrices qui 

pourraient protéger du photo-vieillissement. Les polyphénols représentent une grande famille 

de composés chimiques trouvés avant tout dans les fruits, les légumes, les noix, les graines et 

également dans les produits transformés comme le thé, le vin ou le chocolat. Ces quinze 

dernières années, un intérêt grandissant  a été porté à ces composés dans la prévention des 

dommages photo-induits. Différentes études expérimentales menées in vitro et in vivo sur 

l’animal ont montré les propriétés anti-oxydantes, anti-inflammatoires et immunomodulatrices 

des polyphénols (Nichols et Katiyar, 2010 ; Asensi et al., 2011 ; González et al., 2011). Nous 

pourrons donc étudier sur le même échantillon d’individus que pour les acides gras les liens 

entre la sévérité du photo-vieillissement cutané et les apports alimentaires des principales 

classes de polyphénols. La base de données Phénol Explorer et une table de composition 

validée (Neveu et al., 2010) sont actuellement disponibles et permettent de calculer les 

apports en les principales classes de polyphénols des participants de l’étude SU.VI.MAX. 
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Pour ces deux projets la méthodologie utilisée pour les deux recherches pourra être utilisée 

pour cette nouvelle problématique.  

4.3 Conclusions 

Ces travaux ont permis de mettre en évidence un lien entre les apports en huile d’olive, en 

AGPI n-3 et le photo-vieillissement chez une large population française d’hommes et de 

femmes d’âge moyen. Ces résultats confortent l’hypothèse selon laquelle les AGMI et les 

AGPI n-3 pourraient avoir un effet photoprotecteur. Ils contribuent à soutenir les 

recommandations en faveur d’un régime riche en huile d’olive et en AGPI n-3, comme le  

régime méditerranéen, dans la prévention du photo-vieillissement et du vieillissement en 

général. Dans la suite de ces travaux il pourrait être intéressant d’étudier le rôle éventuel des 

composants mineurs de l’huile d’olive (squalène et polyphénols) sur le photo-vieillissement 

cutané.  
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Annexe 1. Regroupement des aliments simples (en Italique) en 

catégories de sources alimentaires (en gras) 
 

Huile végétale 

Huile d'olive, huile de tournesol, huile d'arachide, huile de maïs, huile de colza, huile de 
noix, huile de pépin de raisin, huile de soja, huile mélangée type Isio 4 
 

Viandes 

Bœuf : bifsteack, entrecôte, flanchet, faux filet, rôti braisé, pot au feu, steack hâché (5%, 
10%, 15%, 20% matière grasse (MG) ou % MG inconnue), tournedos, côte  
 

Veau : côte, escalope, filet, poitrine, rôti, épaule, jarret 
 

Mouton, agneau : côte, gigot, côtelette, épaule 
 

Porc : côte, filet, travers, poitrine 
 

Cheval : bifsteack, rôti 
 

Volailles et gibiers 

Poulet, poule, coquelet, chapon, pintade, canard, magret, oie, caneton, dinde, caille, pigeon, 
faisan, lapin, lièvre, chevreuil, sanglier, biche, jambon de volaille, saucisse de volaille 
 

Poissons et fruits de mer 

Anchois, anguille, bar / loup, baudroie, brochet, cabillaud, carpe, carrelet, colin, eglefin, 
flétan, haddock, hareng, lieu noir, limande, lotte, maquereau, merlan, morue, mulet, perche, 
raie, rascasse, roussette, sardine, saumon, sole, thon rouge, truite, turbot, surimi, hoki, 
saumon, huître, moule, bigorneau, bulot, coquille saint-jacques, coque, praire, palourde, 
plateau de fruits de mer, crevette grise, crevette rose, gambas, langoustine, langouste, 
homard, crabe, calmar / poulpe / seiche, moule, crabe, tourteau 
 

Charcuteries 

Jambon de paris, cuit, jambon d'york, cuit, jambon fumé, jambon sec type bayonne, parme, 
bacon fumé, cuit, lard maigre (lardon), andouillette, crue, boudin blanc, cuit, boudin noir, 
cru, chair à saucisse, crue, merguez, crue, chipolata, crue, saucisse de morteaux, saucisse 
de toulouse, saucisse de cervelas, saucisse de francfort, saucisse sèche, saucisson de lyon, 
saucisson sec, saucisson à l'ail, salami, mortadelle, andouille, crue, foie gras, fromage de 
tête, galantine, pâté de campagne, pâté de foie de porc, rillettes, pâté / terrine autre, 
jambonneau, cuit, viande des grisons, chorizo sec 
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Produits laitiers 

Fromages : beaufort, bleu, bonbel - babybel, mini-babybel, boursin, brie, camembert : 40%, 
45%, 50% ou 60% matière grasse/matière sèche (MG/MS), mini-camembert 45% MG/MS, 
camembert allégé 25% MG/MS, cantal, carré de l'est, chabichou, chaource, cheddar, chèvre 
mi-sec, chèvre mou, comté, coulommiers, crottin de chèvre, edam, emmental, fromage fondu 
45%, 65% ou 70% MG/MS, fromage à pâte ferme 25% MG/MS, fromage à pâte molle 25% 
MG/MS, gouda, maroilles, morbier, munster, neufchâtel, parmesan, picodon, pont-l'evêque, 
pouligny saint-pierre, pyrénées au lait de vache, pyrenées au lait de brebis, raclette, 
reblochon, roquefort, rouy, saint-marcellin, saint-paulin, saint-nectaire, sainte-maure, 
selles-sur-cher, tomme, vacherin, féta de brebis, mozzarella, mascarpone, mimolette, 
gruyère râpé, vache qui rit, vache qui rit allégée, saint-môret, saint-môret allégé, mini-
caprice des dieux, mini-boursin, mini-roquefort, mini-emmental, mini-bresse bleu, kiri, 
samos 99, p'tit louis, mini-sylphide, mini-rambol noix, chavroux, mini-meule d'or, saint-
gervais carré, tranches fines, mini-tartare, tranches fines allégées 
 

Laits : lait cru entier, lait frais entier, lait frais demi-écrémé pasteurisé, lait frais écrémé, 
lait entier Ultra Haute Température (UHT), lait demi-écrémé UHT, lait écrémé UHT, lait 
concentré non sucré, reconstitué, lait concentré sucré, reconstitué, lait concentré sucré, non 
reconstitué, lait écrémé en poudre, lait de brebis, lait de chèvre, milk-shake, lait aromatisé, 
lait demi-écrémé en poudre, lait demi-écrémé à teneur garantie en vitamines, lait 
supplémenté en vitamines ou minéraux, lait de croissance, lait fermenté, lait autre 
 

Matière grasse : beurre, beurre allégé, beurre demi-sel, beurre allégé demi-sel, crème 
fraîche, crème fraîche allégée 15% MG  
 

Yaourt : yaourt nature, yaourt 0% MG nature, yaourt au bifidus nature, yaourt aromatisé, 
yaourt aromatisé allégé, yaourt à boire aromatisé, yaourt au lait entier nature, yaourt au 
lait entier aromatisé, fromage blanc 40% MG/MS nature, fromage blanc 20% MG/MS 
nature, fromage blanc 10% MG/MS nature, fromage blanc 0% MG/MS nature, fromage 
frais demi-sel nature, fromage frais 0% MG/MS nature, fromage frais 40% MG/MS aux 
fruits, fromage frais 0% MG/MS aromatisé, petit-suisse 40% MG/MS nature, petit-suisse 
30% MG/MS nature, petit-suisse 20% MG/MS sucré, petit-suisse nature, sucré, yaourt au 
bifidus et acidophilus, nature, yaourt au soja, yaourt au lait de brebis, autres laits fermentés, 
petit-suisse aromatisé, yaourt au bifidus aromatisé, fromage frais 40% MG/MS nature 
 

Fruits et légumes 

Abricot, banane, brugnon - nectarine, cerise, citron, clémentine, figue, fraise, framboise, 
fruit de la passion, grenade, kaki, kiwi, mandarine, mangue, melon, mirabelle, myrtille, 
nectarine, nèfle, orange, pamplemousse jaune, pamplemousse rose, papaye, pêche, poire, 
pomme, prune, raisin blanc, raisin noir, olive noire, olive verte, avocat, chicorée (salade), 
chou blanc, chou rouge, concombre, cresson, endive, frisée, laitue, mâche, pissenlit, 
poireau, salade verte, artichaut, asperge, aubergine, bette, brocoli, carotte, céleri-branche, 
céleri-rave, champignon, chou blanc, chou rouge, chou vert, choucroute, chou-fleur, choux 
de bruxelles, courgette, endive, epinard, fenouil, haricot beurre, haricot vert, maïs doux, 
marron / châtaigne, oignon, petit pois, poireau, poivron rouge, poivron vert, potiron, radis 
noir, radis rose, salsifis, tomate cerise, tomate (crue ou cuite, sauce), ail, cerfeuil, 
ciboulette / fines herbes, curry, echalotte, gingembre, persil / basilic, poivre 
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Céréales 

Pain (complet, de mie, de seigle, biscotte, grillé, viennois, azyme, suédois, aux céréales, sans 
sel), croûton de pain, chapelure / panure, pâtes (ordinaires, aux oeufs, complètes), pâtes 
fraîches, blé. cuit, semoule, semoule de maïs (polenta), quinoa, riz (blanc, complet, 
sauvage), vermicelle, tapioca, flocon d'avoine, céréale pour petit déjeuner type all bran, 
enrichie, céréale sucrée pour petit déjeuner, enrichie, muesli aux fruits pour petit déjeuner, 
enrichi, pétale de maïs pour petit déjeuner non sucrée, enrichie, riz soufflé pour petit 
déjeuner, enrichi, blé soufflé pour petit déjeuner, enrichi, maïs soufflé pour petit déjeuner, 
enrichi, céréale chocolatée pour petit déjeuner, enrichie, céréale allégée pour petit déjeuner 
type spécial k. enrichie  

 

Fruits à coque 

Amande, noisette, noix, noix du brésil, noix de coco, cacahuète, pistache, noix de cajou 
 

Sucrerie 

Entremets, crème anglaise, crème dessert au chocolat, chantilly allégée 15% MG, meringue, 
croissant ordinaire, croissant au beurre, pain au lait, pain au chocolat, biscuit type petit 
beurre, petite galette ronde, biscuit chocolaté, barre chocolatée, chocolat au lait, chocolat 
au lait, avec fruits secs, chocolat noir, chocolat allégé, pâte chocolatée, chocolat blanc, 
cookie, beignet, barre de céréales, biscuit pour petit déjeuner, chausson aux pommes, 
chouquette, pâte brisée, pâte feuilletée. 
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Annexe 2. Article sur la typologie du comportement 

alimentaire 

 

Use of multiple correspondence analysis and cluster analysis to study 
dietary behaviour: Food consumption questionnaire in the SU.VI.MAX 
cohort 
Guinot C, Latreille J, Malvy D, Preziosi P, Galan P, Hercberg S, Tenenhaus M. 
Eur J Epidemiol, 2001, 17, 505-16 



 

 148 

 



 

 149 

 



 

 150 

 



 

 151 

 



 

 152 

 



 

 153 

 



 

 154 

 



 

 155 

 



 

 156 

 



 

 157 

 



 

 158 

 



 

 159 



 

 160 

Annexe 3. Article sur le comportement d’exposition au soleil 

 

Sun exposure behaviour of a general adult population in France 
Guinot C, Malvy D, Latreille J, Préziosi P, Galan P, Vaillant L, Tenenhaus M, Hercberg S, 
Tschachler E 
Skin and Environment – Perception and Protection (J. Ring, S. Weidinger, U. Darsow, 
éditeurs), 10th EADV Congress, Munich, 2001. ISBN 88-323-1411-8, Monduzzi editore 
S.p.A., Bologne, 2001, p. 1099-106 
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Annexe 4. Article sur la sensibilité naturelle de la peau au 

soleil 

 
Sun-reactive skin Type in 4912 French Adults participating in the 
SU.VI.MAX Study 
Guinot C, Malvy D, Latreille J, Ezzedine K, Galan P, Tenenhaus M, Ambroisine L, Hercberg 
S, Tschachler E 
Photochem Photobiol, 2005, 81, 934-40 
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Annexe 5. Article sur la sensibilité de la peau auto-déclarée 

 

Self-reported skin sensitivity in a general adult population in France: data 
of the SU.VI.MAX cohort 
Guinot C, Malvy D, Mauger E, Ezzedine K, Latreille J, Ambroisine L, Tenenhaus M, 
Préziosi P, Morizot F, Galan P, Hercberg S, Tschachler E 
J Eur Acad Dermatol, 2006, 20, 380-90 
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Annexe 6. Article sur le lien entre phototype, statut en vit D et 

DMO 

Phototype, statut en vitamine D et densité minérale osseuse chez des 
femmes à risque d’ostéoporose [Phototype, vitamin D status and bone 
mineral density among women at risk of osteoporosis] 
Guinot C, Ezzedine K, Mauger E, Ambroisine L, Latreille J, Bertrais S, Preziosi P, Galan P, 
Chapuy MC, Arnaud S, Meunier PJ, Tschachler E, Hercberg S, Malvy S 
Rev Med Interne, 2006, 27, 369-74 
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Annexe 7. Article sur la supplémentation en antioxydants et le 

risque de cancers cutanés 

 

Antioxidant supplementation increases the risk of skin cancer in women but 
not in men 
Hercberg S, Ezzedine K, Guinot C, Preziosi P, Galan P, Bertrais S, Estaquio C, Briançon S, 
Favier A, Latreille J, Malvy D 
J Nutr, 2007, 137, 2098-105 
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Annexe 8. Article sur l’incidence des cancers cutanés 5 années 

après l’arrêt de la supplémentation. 

 

Incidence of skin cancers during 5-year follow-up after stopping 
antioxidant vitamins and mineral supplementation 
Ezzedine K, Latreille J, Kesse-Guyot E, Galan P, Hercberg S, Guinot C, Malvy D 
Eur J Cancer, 2010, 46, 3316-22 
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Annexe 9. Article sur variants du gène MC1R et couleur de la 

peau 

 

MC1R gene polymorphism affects skin color measured by reflectance in a 
population of French adult women 
Latreille J, Ezzedine K, Elfakir A, Ambroisine L, Gardinier S, Galan P, Hercberg S, Gruber F, 
Rees J, Tschachler E, Guinot C 
Photochem Photobiol, 2009, 85, 1451-58 
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Annexe 10. Article sur variants du gène MC1R et photo-

vieillissement de la peau.  

 
Functional MC1R gene variants are associated with an increased risk for 
severe photoaging of facial skin 
Elfakir A, Ezzedine K, Latreille J, Ambroisine L, Jdid R, Galan P, Hercberg S, Gruber F, 
Malvy D, Tschachler E, Guinot C 
J Invest Dermatol, 2010, 130, 1107-15 
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Annexe 11. Article sur les facteurs de risques des lentigines et 

des éphélides 

 

Freckles and solar lentigines have different risk factors in Caucasian 
women  
Ezzedine K, Mauger E, Latreille J, Jdid R, Malvy D, Gruber F, Galan P, Hercberg S, 
Tschachler E, Guinot C 
J Eur Acad Dermatol Venereol, 2012, doi: 10.1111/j. 1468-3083.2012.04685.x 
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Annexe 12. Article sur l’étude GWAS et l’expression du 

vieillissement cutané 

 

A genome-wide association study in Caucasian women points out for a role 
of the STXBP5L gene in facial photoageing 
Le Clerc S, Taing L, Ezzedine K, Latreille J, Labib T, Coulonges C, Bernard A, Melak S, 
Carpentier W, Malvy D, Jdid R, Galan P, Hercberg S, Morizot F, Guinot C, Tschachler E, 
Zagury JF 
J Invest Dermatol, 2012, doi:10.1038/jid.2012.458 
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Annexe 13. Article sur les variants du gène MC1R et rides du 

sommeil 

 

MC1R major variants are a risk factor of sleep lines in Caucasian women. 
Jdid R, Ezzedine K, Latreille J, Galan P, Hercberg S, Malvy D, Tschachler E, Guinot C 
J Eur Acad Dermatol Venereol, 2013, doi: 10.1111/jdv.12119 
Article présenté en annexe 13 
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Julie Latreille 

Approche épidémiologique du 
rôle des acides gras sur le 

vieillissement cutané dans le 
cadre de l’étude SU.VI.MAX 

 

 

Résumé 

L’éventuel effet photo-protecteur sur la peau des lipides a été jusqu’à présent peu examiné. L’objectif de 

cette thèse était d’étudier le lien entre l’apport alimentaire en acides gras mono-insaturés (AGMI) et en 

acides gras polyinsaturés (AGPI) n-3 et le photo-vieillissement cutané du visage chez une large population 

d’hommes et de femmes âgés entre 45 et 60 ans. Ces travaux ont mis en évidence un lien inverse entre les 

apports en en huile d’olive et la sévérité du photo-vieillissement. Lors de l’étude des AGPI n-3, un lien 

inverse a été mis en évidence entre la sévérité du photo-vieillissement et les apports en acide �-linolénique 

(ALA) des huiles végétales et des fruits et légumes chez les hommes. Chez les femmes un lien inverse a été 

trouvé avec les apports en acide eicosapentaénoïque (EPA) et une tendance avec les ALA des huiles 

végétales. Ces travaux soutiennent les recommandations en faveur d’un régime riche en huile d’olive et en 

AGPI n-3 comme celui du régime méditerranéen. 

Mots-clés : Epidémiologie, photo-vieillissement cutané, acides gras, nutrition 

 

Résumé en anglais 

The possible effect of dietary lipids on the photoprotection of the skin has been few investigated so far. The 

aim of this thesis was to investigate the links between dietary monounsaturated fatty acids (MUFA) and n-3 

polyunsaturated fatty acids (n-3 PUFAs) on facial skin photoaging in a large population of men and women 

aged between 45 and 60 years old. An inverse association was found between intakes of olive oil and the 

severity of photoaging. Concerning n-3 PUFAs, severe photoaging was inversely associated in men with 

intake of α-linolenic acid (ALA) from both vegetable oil and fruits & vegetable. In women, an inverse 

relationship was found with the intake of eicosapentaenoic acid and a tendency with ALA from vegetable 

oil. These findings support the recommendations for a diet rich in olive oil and n-3 PUFAs such as the 

Mediterranean diet. 

Key-words: Epidemiology, cutaneous photoaging, fatty acids, diet  


